ANEXO |

LISTA DASDENOMINACOES, FORMASFARMACEUTICAS, DOSAGENS, VIASDE
ADMINISTRACAO DOSMEDICAMENTOS, DOSTITULARES DASAUTORIZACOESDE
INTRODUCAO NO MERCADO NOSESTADOS-MEMBROS



Estado-Membro |Titular da Autorizacdo de Nomedefantasa |[Dosagem Formafarmacéutica |Viadeadministracdo |Conteudo
I ntroducéo no Mercado Nome (Concentracéo)

Austria Janssen-Cilag Pharma GmbH  |Risperdal Consta 12,5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 12,5 mg/2ml
Pfarrgasse 75, 1232 Wien, suspensdo injectavel
Austria

Austria Janssen-Cilag Pharma GmbH  |Risperdal Consta |25 mg Po e veiculo para Via intramuscular 25mg /2 ml
Pfarrgasse 75, 1232 Wien, suspensdo injectavel
Austria

Austria Janssen-Cilag Pharma GmbH  |Risperdal Consta 37,5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 37,5mg/2 ml
Pfarrgasse 75, 1232 Wien, suspensdo injectavel
Austria

Austria Janssen-Cilag Pharma GmbH  |Risperdal Consta {50 mg Po e veiculo para Via intramuscular 50 mg /2 ml
Pfarrgasse 75, 1232 Wien, suspensdo injectavel
Austria

Austria Janssen-Cilag Pharma GmbH  |Rispolin Consta 12,5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 12,5 mg/2ml
Pfarrgasse 75, 1232 Wien, suspensdo injectavel
Austria

Austria Janssen-Cilag Pharma GmbH  |Rispolin Consta 25 mg Po e veiculo para Via intramuscular 25mg /2 ml
Pfarrgasse 75, 1232 Wien, suspensdo injectavel
Austria

Austria Janssen-Cilag Pharma GmbH  |Rispolin Consta 37,5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 37,5mg/2 ml
Pfarrgasse 75, 1232 Wien, suspensdo injectavel
Austria

Austria Janssen-Cilag Pharma GmbH  |Rispolin Consta 50 mg Po e veiculo para Via intramuscular 50 mg /2 ml
Pfarrgasse 75, 1232 Wien, suspensdo injectavel
Austria

Bélgica Janssen Cilag N.V. Belivon Consta 25 mg Po e veiculo para Via intramuscular 25mg /2 ml
Roderveldlaan 1, 2600 suspensao injectavel
Berchem, Bélgica

Bélgica Janssen Cilag N.V. Belivon Consta 37.5mg Po e veiculo para Via intramuscular 37.5mg/2ml

Roderveldlaan 1, 2600
Berchem, Bélgica

suspensao injectavel




Estado-Membro |Titular da Autorizacdo de Nomedefantasa |[Dosagem Formafarmacéutica |Viadeadministracdo |Conteudo
I ntroducéo no Mercado Nome (Concentracéo)

Bélgica Janssen Cilag N.V. Belivon Consta 50 mg Po e veiculo para Via intramuscular 50 mg /2 ml
Roderveldlaan 1, 2600 suspensdo injectavel
Berchem, Bélgica

Bélgica Janssen Cilag N.V. Risperdal Consta |25 mg Po e veiculo para Via intramuscular 25mg /2 ml
Roderveldlaan 1, 2600 suspensdo injectavel
Berchem, Bélgica

Bélgica Janssen Cilag N.V. Risperdal Consta |37.5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 37.5mg/2 ml
Roderveldlaan 1, 2600 suspensdo injectavel
Berchem, Bélgica

Bélgica Janssen Cilag N.V. Risperdal Consta |50 mg Po e veiculo para Via intramuscular 50 mg /2 ml
Roderveldlaan 1, 2600 suspensdo injectavel
Berchem, Bélgica

Bulgaria Johnson & Johnson D.O.O. Rispolept Consta |25 mg Po e veiculo para Via intramuscular 25mg /2 ml
Smartinska cesta 53, 1000 suspensdo injectavel
Ljubljana, Slovenia

Bulgaria Johnson & Johnson D.O.O. Rispolept Consta  |37.5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 37.5mg /2 ml
Smartinska cesta 53, 1000 suspensdo injectavel
Ljubljana, Slovenia

Bulgaria Johnson & Johnson D.O.O. Rispolept Consta |50 mg Po e veiculo para Via intramuscular 50 mg /2 ml
Smartinska cesta 53, 1000 suspensdo injectavel
Ljubljana, Slovenia

Chipre Janssen-Cilag International NV, |Risperdal Consta |25 mg Po e veiculo para Via intramuscular 25mg /2 ml
Bélgica Turnhoutseweg 30, suspensdo injectavel
2340 Beerse, Bélgica

Chipre Janssen-Cilag International NV, |Risperdal Consta |37.5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 37.5mg/2 ml
Bélgica Turnhoutseweg 30, suspensdo injectavel
2340 Beerse, Bélgica

Chipre Janssen-Cilag International NV, |Risperdal Consta {50 mg Po e veiculo para Via intramuscular 50 mg /2 ml
Bélgica Turnhoutseweg 30, suspensdo injectavel
2340 Beerse, Bélgica

Reptiblica Checa  |Janssen-Cilag s.r.o. Risperdal Consta |25 mg Po e veiculo para Via intramuscular 25 mg /2 ml




Estado-Membro |Titular da Autorizacdo de Nomedefantasa |[Dosagem Formafarmacéutica |Viadeadministracdo |Conteudo
I ntroducéo no Mercado Nome (Concentracéo)
Karla Englise 3201/6, 25 mg suspensdo injectavel
15000 Praha 5, Czech Republic

Reptiblica Checa |Janssen-Cilag s.r.o. Risperdal Consta 37,5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 37.5mg/2 ml
Karla Englise 3201/6, 37,5 mg suspensdo injectavel
15000 Praha 5, Czech Republic

Reptiblica Checa |Janssen-Cilag s.r.o. Risperdal Consta |50 mg Po e veiculo para Via intramuscular 50 mg /2 ml
Karla Englise 3201/6, 50 mg suspensdo injectavel
15000 Praha 5, Czech Republic

Estonia Johnson & Johnson UAB Rispolept Consta |25 mg Po e veiculo para Via intramuscular 25mg/2ml
Sheimynishkiu 1A suspensdo injectavel
09312 Vilnius
Lithuania

Estonia Johnson & Johnson UAB Rispolept Consta  |37,5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 37,5mg/2ml
Sheimynishkiu 1A suspensdo injectavel
09312 Vilnius
Lithuania

Estonia Johnson & Johnson UAB Rispolept Consta |50 mg Po e veiculo para Via intramuscular 50mg/2ml
Sheimynishkiu 1A suspensdo injectavel
09312 Vilnius
Lithuania

Finlandia Jansen-Cilag Oy Risperdal Consta |12.5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 12.5mg/2 ml
Metsénneidonkuja 8 suspensdo injectavel
02130 Espoo Finland

Finlandia Jansen-Cilag Oy Risperdal Consta |25 mg Po e veiculo para Via intramuscular 25 mg /2 ml
Metsénneidonkuja 8 suspensao injectavel
02130 Espoo Finland

Finlandia Jansen-Cilag Oy Risperdal Consta |37.5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 37,5mg /2 ml
Metsénneidonkuja 8 suspensao injectavel
02130 Espoo Finland

Finlandia Jansen-Cilag Oy Risperdal Consta |50 mg Po e veiculo para Via intramuscular 50 mg/2 ml
Metsénneidonkuja 8 suspensao injectavel




Estado-Membro

Titular da Autorizacdo de

Nome de fantasia

Dosagem

I ntroducdo no Mercado

Nome

For ma far macéutica

Viadeadministracdo

Conteldo

(Concentr acdo)

02130 Espoo Finland

Francga

Janssen Cilag

1 rue Desmoulins

TSA 91003

92787 Issy les Moulineaux
Cedex 9

France

Risperdalconsta LP

25 mg

Po e veiculo para
suspensao injectavel

Via intramuscular

25 mg/2 ml

Francga

Janssen Cilag

1 rue Desmoulins

TSA 91003

92787 Issy les Moulineaux
Cedex 9

France

Risperdalconsta LP

37.5 mg

Po e veiculo para
suspensdo injectavel

Via intramuscular

37.5 mg/2 ml

Franca

Janssen Cilag

1 rue Desmoulins

TSA 91003

92787 Issy les Moulineaux
Cedex 9

France

Risperdalconsta LP

50 mg

Po e veiculo para
suspensao injectavel

Via intramuscular

50 mg/2 ml

Alemanha

Janssen-Cilag GmbH
Raiffeisenstr. 8
41470 Neuss
Germany

Risperdal Consta

25 mg

Po e veiculo para
suspensao injectavel

Via intramuscular

25 mg/2 ml

Alemanha

Janssen-Cilag GmbH
Raiffeisenstr. 8
41470 Neuss
Germany

Risperdal Consta

37.5 mg

Po e veiculo para
suspensao injectavel

Via intramuscular

37.5 mg/2 ml

Alemanha

Janssen-Cilag GmbH
Raiffeisenstr. 8
41470 Neuss
Germany

Risperdal Consta

50 mg

Po e veiculo para
suspensao injectavel

Via intramuscular

50 mg/2 ml




Estado-Membro |Titular da Autorizacdo de Nomedefantasa |[Dosagem Formafarmacéutica |Viadeadministracdo |Conteudo
I ntroducéo no Mercado Nome (Concentracéo)
Alemanha Janssen-Cilag GmbH Risperidon-Janssen |25 mg Po e veiculo para Via intramuscular 25 mg/2 ml
Raiffeisenstr. 8 Consta suspensdo injectavel
41470 Neuss
Germany
Alemanha Janssen-Cilag GmbH Risperidon-Janssen |37.5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 37.5 mg/2 ml
Raiffeisenstr. 8 Consta suspensdo injectavel
41470 Neuss
Germany
Alemanha Janssen-Cilag GmbH Risperidon-Janssen |50 mg Po e veiculo para Via intramuscular 50 mg/2 ml
Raiffeisenstr. 8 Consta suspensdo injectavel
41470 Neuss
Germany
Alemanha Janssen-Cilag GmbH Rispon-Janssen 25 mg Po e veiculo para Via intramuscular 25 mg/2 ml
Raiffeisenstr. 8 Consta suspensdo injectavel
41470 Neuss
Germany
Alemanha Janssen-Cilag GmbH Rispon-Janssen 37.5mg Po e veiculo para Via intramuscular 37.5 mg/2 ml
Raiffeisenstr. 8 Consta suspensdo injectavel
41470 Neuss
Germany
Alemanha Janssen-Cilag GmbH Rispon-Janssen 50 mg Po e veiculo para Via intramuscular 50 mg/2 ml
Raiffeisenstr. 8 Consta suspensdo injectavel
41470 Neuss
Germany
Grécia Janssen-Cilag Pharmaceuticals |Risperdal Consta (25 mg Po e veiculo para Via intramuscular 25 mg/2 ml
Aebe Eirinis Avenue 56, Pefki, suspensdo injectavel
15121, Greece
Grécia Janssen-Cilag Pharmaceuticals |Risperdal Consta |37.5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 37.5 mg/2 ml
Aebe Eirinis Avenue 56, Pefki, suspensdo injectavel
15121, Greece
Grécia Janssen-Cilag Pharmaceuticals |Risperdal Consta |50 mg Po e veiculo para Via intramuscular 50 mg/2 ml




Estado-Membro |Titular da Autorizacdo de Nomedefantasa |[Dosagem Formafarmacéutica |Viadeadministracdo |Conteudo
I ntroducéo no Mercado Nome (Concentracéo)
Aebe Eirinis Avenue 56, Pefki, suspensdo injectavel
15121, Greece

Islandia Janssen-Cilag AB Risperdal Consta |50 mg Po e veiculo para Via intramuscular 50 mg /2 ml
c/oVistor hf. Horgatni 2 suspensdo injectavel
Gardaber, Iceland

Islandia Janssen-Cilag AB Risperdal Consta 37,5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 37.5mg/2 ml
c/oVistor hf. Horgatni 2 suspensdo injectavel
Gardaber, Iceland

Islandia Janssen-Cilag AB Risperdal Consta |25 mg Po e veiculo para Via intramuscular 25mg /2 ml
c/oVistor hf. Horgatni 2 suspensdo injectavel
Gardaber, Iceland

Islandia Janssen-Cilag Ltd Risperdal Consta |25 mg Po e veiculo para Via intramuscular 25mg /2 ml
Saunderton suspensdo injectavel
High Wycombe
Buckinghamshire HP14 4HJ
United Kingdom

Islandia Janssen-Cilag Ltd Risperdal Consta |37.5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 37.5mg/2 ml
Saunderton suspensdo injectavel
High Wycombe
Buckinghamshire HP14 4HJ
United Kingdom

Islandia Janssen-Cilag Ltd Risperdal Consta |50 mg Po e veiculo para Via intramuscular 50 mg /2 ml
Saunderton suspensdo injectavel
High Wycombe
Buckinghamshire HP14 4HJ
United Kingdom

Italia Janssen Cilag Spa Risperdal 25 mg Po e veiculo para Via intramuscular 25 mg/2 ml

Via Michelangelo Buonarroti n.
23

Cologno Monzese, 20093,
Milano, Italy

suspensdo injectavel




Estado-Membro |Titular da Autorizacdo de Nomedefantasa |[Dosagem Formafarmacéutica |Viadeadministracdo |Conteudo
I ntroducéo no Mercado Nome (Concentracéo)
Italia Janssen Cilag Spa Risperdal 37,5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 37,5 mg/2 ml
Via Michelangelo Buonarroti n. suspensdo injectavel
23
Cologno Monzese, 20093,
Milano, Italy
Italia Janssen Cilag Spa Risperdal 50 mg Po e veiculo para Via intramuscular 50 mg/2 ml
Via Michelangelo Buonarroti n. suspensdo injectavel
23
Cologno Monzese, 20093,
Milano, Italy
Letonia UAB Johnson&Johnson, Rispolept Consta |25 mg Po e veiculo para Via intramuscular 25 mg/2ml
Seimynigkiu g.1A, Vilnius, suspensdo injectavel
Lithuania
Letonia UAB Johnson&Johnson, Rispolept Consta |50 mg Po e veiculo para Via intramuscular 50 mg/2ml
Seimynigkiu g.1A, Vilnius, suspensdo injectavel
Lithuania
Letonia UAB Johnson&Johnson, Rispolept Consta  |37,5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 37,5 mg/2ml
Seimynigkiu g.1A, Vilnius, suspensdo injectavel
Lithuania
Lituania UAB ,,Johnson & Johnson®, Rispolept Consta |25 mg Po e veiculo para Via intramuscular 25mg /2 ml
Seimyniskiy g. 1A, LT-09312 suspensdo injectavel
Vilnius, Lithuania
Lituania UAB ,,Johnson & Johnson®, Rispolept Consta  |37,5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 37.5mg/2 ml
Seimyniskiy g. 1A, LT-09312 suspensdo injectavel
Vilnius, Lithuania
Lituania UAB ,,Johnson & Johnson®, Rispolept Consta |50 mg Po e veiculo para Via intramuscular 50 mg /2 ml
Seimyniskiy g. 1A, LT-09312 suspensdo injectavel
Vilnius, Lithuania
Malta Janssen Cilag International NV |Risperdal Consta (25 mg Po e veiculo para Via intramuscular 25mg/2ml

Turnhoutseweg 30, 2340
Beerse, Bélgica

suspensdo injectavel




Estado-Membro |Titular da Autorizacdo de Nomedefantasa |[Dosagem Formafarmacéutica |Viadeadministracdo |Conteudo
I ntroducéo no Mercado Nome (Concentracéo)
Malta Janssen Cilag International NV |Risperdal Consta |37.5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 37.5mg/2ml
Turnhoutseweg 30, 2340 suspensdo injectavel
Beerse, Bélgica
Malta Janssen Cilag International NV |Risperdal Consta {50 mg Po e veiculo para Via intramuscular 50mg/2ml
Turnhoutseweg 30, 2340 suspensdo injectavel
Beerse, Bélgica
Holanda Janssen-Cilag Risperdal Consta |12.5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 12.5mg/2 ml
Dr. Paul Janssenweg 150 suspensdo injectavel
PO Box 90240
5000 LT Tilburg
The Netherlands
Holanda Janssen-Cilag Risperdal Consta |25 mg Po e veiculo para Via intramuscular 25mg /2 ml
Dr. Paul Janssenweg 150 suspensdo injectavel
PO Box 90240
5000 LT Tilburg
The Netherlands
Holanda Janssen-Cilag Risperdal Consta  |37.5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 37.5mg/2 ml
Dr. Paul Janssenweg 150 suspensdo injectavel
PO Box 90240
5000 LT Tilburg
The Netherlands
Holanda Janssen-Cilag Risperdal Consta |50 mg Po e veiculo para Via intramuscular 50 mg /2 ml
Dr. Paul Janssenweg 150 suspensdo injectavel
PO Box 90240
5000 LT Tilburg
The Netherlands
Noruega Janssen-Cilag AS Risperdal Consta |25 mg Po e veiculo para Via intramuscular 25mg /2 ml
Hoffsveien 1D suspensdo injectavel
0275 Oslo Norway
Noruega Janssen-Cilag AS Risperdal Consta 37,5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 37.5mg/2 ml

Hoffsveien 1D

suspensdo injectavel




Estado-Membro |Titular da Autorizacdo de Nomedefantasa |[Dosagem Formafarmacéutica |Viadeadministracdo |Contetdo
Introducéo no Mercado Nome (Concentracéo)
0275 Oslo Norway

Noruega Janssen-Cilag AS Risperdal Consta |50 mg Po e veiculo para Via intramuscular 50 mg /2 ml
Hoffsveien 1D suspensdo injectavel
0275 Oslo Norway

Polonia Janssen Pharmaceutica N.V. Rispolept Consta |25 mg Po e veiculo para Via intramuscular 25mg /2 ml
Turnhoutseweg 30 suspensao
2340 Beerse
Bélgica

Polonia Janssen Pharmaceutica N.V. Rispolept Consta  |37,5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 37.5mg/2 ml
Turnhoutseweg 30 suspensdo injectavel
2340 Beerse
Bélgica

Polonia Janssen Pharmaceutica N.V. Rispolept Consta |50 mg Po e veiculo para Via intramuscular 50 mg /2 ml
Turnhoutseweg 30 suspensdo injectavel
2340 Beerse
Bélgica

Portugal Janssen Farmacéutica Portugal |Risperdal Consta |25 mg Po e veiculo para Via intramuscular 25mg /2 ml
Lda. suspensao injectavel
Estrada Consiglieri Pedroso
69 A - Queluz de Baixo
2734-503 Barcarena
Portugal

Portugal Janssen Farmacéutica Portugal |Risperdal Consta |37.5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 37.5mg /2 ml
Lda. suspensao injectavel
Estrada Consiglieri Pedroso
69 A - Queluz de Baixo
2734-503 Barcarena
Portugal

Portugal Janssen Farmacéutica Portugal |Risperdal Consta |50 mg Po e veiculo para Via intramuscular 50 mg/2 ml

Lda.

suspensdo injectavel

10




Estado-Membro |Titular da Autorizacdo de Nomedefantasa |[Dosagem Formafarmacéutica |Viadeadministracdo |Conteudo
I ntroducéo no Mercado Nome (Concentracéo)
Estrada Consiglieri Pedroso
69 A - Queluz de Baixo
2734-503 Barcarena
Portugal

Roménia Janssen Pharmaceutica N.V. Rispolept Consta |25 mg Po e veiculo para Via intramuscular 25mg /2 ml
Turnhoutseweg 30, 2340 suspensdo injectavel
Beerse, Bélgica

Roménia Janssen Pharmaceutica N.V. Rispolept Consta  |37.5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 37.5mg/2 ml
Turnhoutseweg 30, 2340 suspensdo injectavel
Beerse, Bélgica

Roménia Janssen Pharmaceutica N.V. Rispolept Consta |50 mg Po e veiculo para Via intramuscular 50 mg /2 ml
Turnhoutseweg 30, 2340 suspensdo injectavel
Beerse, Bélgica

Republica Eslovaca [Johnson & Johnson s.r.0. Risperdal Consta |25 mg Po e veiculo para Intramuscural use 25mg/2 ml
Plynarenska 7/B suspensdo injectavel
Bratislava
Slovak Republic

Republica Eslovaca [Johnson & Johnson s.r.0. Risperdal Consta 37,5 mg Po e veiculo para Intramuscural use 37.5mg/2 ml
Plynarenska 7/B suspensdo injectavel
Bratislava
Slovak Republic

Republica Eslovaca [Johnson & Johnson s.r.0. Risperdal Consta |50 mg Po e veiculo para Intramuscural use 50 mg/2 ml
Plynarenska 7/B suspensdo injectavel
Bratislava
Slovak Republic

Eslovénia Johnson & Johnson d.o.o., Risperdal Consta |25 mg Po e veiculo para Intramuscural use 25 mg/2 ml
Smartinska 53, Ljubljana, suspensdo injectavel
Slovenia

Eslovénia Johnson & Johnson d.o.o., Risperdal Consta 37,5 mg Po e veiculo para Intramuscural use 37,5 mg/2 ml

Smartinska 53, Ljubljana,
Slovenia

suspensdo injectavel
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Eslovénia Johnson & Johnson d.o.o., Risperdal Consta |50 mg Po e veiculo para Intramuscural use 50 mg/2 ml
Smartinska 53, Ljubljana, suspensdo injectavel
Slovenia

Espanha JANSSEN CILAG, SA Risperdal Consta |25 mg Po e veiculo para Via intramuscular 25mg /2 ml
Paseo de las 12 estrellas, 5-7 suspensdo injectavel
Madrid, Spain

Espanha JANSSEN CILAG, SA Risperdal Consta  |37.5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 37.5mg/2 ml
Paseo de las 12 estrellas, 5-7 suspensdo injectavel
Madrid, Spain

Espanha JANSSEN CILAG, SA Risperdal Consta |50 mg Po e veiculo para Via intramuscular 50 mg /2 ml
Paseo de las 12 estrellas, 5-7 suspensdo injectavel
Madrid, Spain

Suécia Janssen-Cilag AB Risperdal Consta |25 mg Po e veiculo para Via intramuscular 25mg /2 ml
Box 7073 suspensdo injectavel
192 07 Sollentuna
Sweden

Suécia Janssen-Cilag AB Risperdal Consta 37,5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 37.5mg/2 ml
Box 7073 suspensdo injectavel
192 07 Sollentuna
Sweden

Suécia Janssen-Cilag AB Risperdal Consta |50 mg Po e veiculo para Via intramuscular 50 mg /2 ml
Box 7073 suspensdo injectavel
192 07 Sollentuna
Sweden

Reino Unido Janssen-Cilag Ltd. Risperdal Consta |25 mg Po e veiculo para Via intramuscular 25 mg /2 ml
Saunderton suspensdo injectavel

High-Wycombe
Buckinghamshire HP 14 4HJ
United Kingdom
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Reino Unido Janssen-Cilag Ltd. Risperdal Consta  |37.5 mg Po e veiculo para Via intramuscular 37.5mg/2 ml
Saunderton suspensdo injectavel
High-Wycombe
Buckinghamshire HP 14 4HJ
United Kingdom
Reino Unido Janssen-Cilag Ltd. Risperdal Consta |50 mg Po e veiculo para Via intramuscular 50 mg /2 ml
Saunderton suspensdo injectavel

High-Wycombe
Buckinghamshire HP 14 4HJ
United Kingdom
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CONCLUSOESCIENTIFICAS

RESUMO DA AVALIACAO CIENTIFICA DE RISPERDAL CONSTA E DENOMINACOES
ASSOCIADAS (VIDE ANEXO 1)

Risperdal Consta (risperidona) ¢ um derivado de benzisoxazole com fortes propriedades combinadas de
bloqueio dos receptores serotoninérgicos SHT,4 € dopaminérgicos D,. Trata-se de um antipsicotico atipico
eficaz bem tolerado, baseado numa extensa experi€ncia clinica, que inclui o uso a longo prazo. A
formulagdo autorizada de Risperdal Consta ¢ uma formulagdo de libertagdo prolongada para injecgao
intramuscular (i.m.) com 12,5/ 25/ 37,5 ou 50 mg de risperidona. A injec¢ao intramuscular de actuacao
prolongada permite uma libertacdo lenta e constante de risperidona durante um periodo de varias semanas.
O procedimento de consulta para o Risperdal Consta nos termos do artigo 30° da Directiva 2001/83/CE, com
a ultima redaccdo que lhe foi dada, foi iniciado com o objectivo de resolver divergéncias entre os textos de
Informagéo do Produto autorizados a nivel nacional nos Estados Membros da UE e do EEE, em especial no
que se refere as secg¢des sobre as indicacdes terapéuticas, adverténcias e precaugdes particulares de
utilizagdo e interacgdes medicamentosas e outras formas de interacgdo. O CHMP avaliou a redaccao
proposta pelos titulares da AIM, dedicando particular atencgdo as seguintes questdes:

Na seccdo 4.1, a indicagdo terapéutica para “perturbagdes esquizofrénicas” foi avaliada em detalhe, dada a
probabilidade de as divergéncias existentes terem implicagdes na selecgdo da populacdo de tratamento e no
regime de dose e de tratamentos concomitantes. O CHMP avaliou as respostas dos titulares da AIM e
apresentou os dados, registando que Risperdal Consta foi desenvolvido para o tratamento de manutencao da
esquizofrenia e adoptando uma redac¢do harmonizada que veicula a nogdo de que a terapéutica deve ser
administrada quando tiver sido alcangado o controlo da doenca. Considerou-se demonstrado que, para
aumentar a adesdo ao tratamento, ndo € obrigatorio os doentes terem estabilizado com medicamentos orais,
sendo mesmo preferivel que os doentes transitem para o tratamento com Risperdal Consta injectavel de
actuagdo prolongada. Todavia, o CHMP solicitou aos titulares da AIM que debatam em maior detalhe a
redacgdo proposta para a indicagdo terapéutica, bem como a necessidade de estabelecer a tolerabilidade com
a risperidona oral antes de iniciar o tratamento com Risperdal Consta. Os titulares da AIM apresentaram
justificagdes adicionais, assumindo a posi¢ao de que ndo haveria motivo para restringir o uso de Risperdal
Consta em doentes com uma resposta inicial ao tratamento com risperidona oral e que essa restri¢do
introduziria uma etapa adicional desnecessaria e potencialmente prolongada para os médicos que
prescrevem o medicamento, retardando o acesso ao Risperdal Consta pelos doentes que possam ndo estar a
cumprir a medicacao oral ou que possam ser candidatos adequados a uma medicacdo injectavel de actuagdo
prolongada. Com base nos dados apresentados, o CHMP considerou que os dados clinicos apresentados
demonstram que os doentes estabilizados com qualquer medicagdo antipsicotica (formulagdes oral ou depot)
podem transitar com seguranga para Risperdal Consta e alcangar um beneficio clinico semelhante ao
verificado em doentes que transitaram da risperidona oral, € sem uma incidéncia superior de deterioragdo
clinica. O CHMP concorda que ndo ¢ necessario um estudo de nao-inferioridade, tendo sido adoptada a
seguinte redacgdo para a secgdo 4.1:

“ Risperdal Constaesta indicado no tratamento de manutencéo da esquizofrenia em doentes actual mente
estabilizados com antipsicéticos orais’ .

O CHMP avaliou ainda os dados de doentes que transitaram para Risperdal Consta sem estarem
estabilizados com risperidona oral e concluiu que deve ser garantida uma cobertura antipsicética suficiente
durante um periodo de transi¢do ap6s a primeira injecgdo com Risperdal Consta. O CHMP debateu também
a extensdo do periodo com suplemento oral e concluiu que 3 semanas € o periodo mais adequado, ndo dando
origem a overdose no final do periodo com suplemento oral nos doentes com doeng¢a numa fase
relativamente precoce, nem a uma dose excessivamente reduzida em doentes para quem a libertagdo
principal comega apenas passadas 4 semanas, dada a semi-vida relativamente longa da fracgdo activa apos a
risperidona oral.

Debateu-se a necessidade de uma maior monitorizagdo do doente durante o periodo de transicdo ¢ o CHMP
considerou que os dados fornecidos nao demonstram qualquer agravamento dos sintomas clinicos apds o
inicio da terapéutica com risperidona de actuacdo prolongada. De acordo com diversas guidelinesrelativas a
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esquizofrenia, a mudanca de tratamento antipsicotico em doentes esquizofrénicos requer, por si s6, uma
maior monitorizag¢do da terapéutica por médicos qualificados. Deste modo, o CHMP considera que, devido a
natureza da doenga e com base na experiéncia a longo prazo no tratamento da esquizofrenia com
antipsicoticos atipicos, deve prever-se uma monitorizagao adequada da terapéutica apos a mudanga de
tratamento antipsicotico, embora tal ndo seja explicitamente mencionado no RCM.

Na secgdo 4.2, o CHMP debateu a dose inicial de Risperdal Consta (25 mg, intramuscular, a cada 2
semanas), tendo em conta os dados fornecidos pelos titulares da AIM, e considerou que deve ser mantida a
recomendacdo constante do RCM no sentido de o tratamento ser iniciado com a dose de 25 mg a cada duas
semanas. Considera-se ter sido alcangada uma resposta a dose relativamente constante apds o tratamento
com Risperdal Consta com doses de 25 a 75 mg e o CHMP aceitou que uma boa pratica clinica seria os
doentes comegarem com a dose minima eficaz ¢ aumentarem a dose apenas quando se verifica uma resposta
insuficiente. Esta conclusdo ¢é suportada pelos resultados dos estudos sobre a mudanga de tratamento e, dado
que este produto esta no mercado ha ja varios anos, a sua eficicia e seguranca ja se encontram confirmadas.
O CHMP considera igualmente que a redacgdo proposta para o RCM permite flexibilidade suficiente para o
médico responsavel comegar com a dose de 25 mg ou superior.

Relativamente a uma correspondéncia precisa entre uma dose de risperidona oral e uma dose especifica de
Risperdal Consta, foi adoptada uma redac¢do do RCM que reflecte os dados de eficacia e seguranga
disponiveis, bem como os resultados de estudos clinicos, com o fim de orientar a selec¢ao da dose inicial de
Risperdal Consta:

“ Para a maioria dos doentes, a dose recomendada € de 25 mg por via intramuscular, de duas em duas
semanas. Para os doentes a receber uma dose fixa de risperidona oral durante duas semanas ou mais, deve
ser considerado o esquema de conversao a seguir descrito. Os doentes tratados com uma dose de 4 mg ou
menos de risperidona oral dever&o receber 25 mg de Risperdal Consta, ao passo que, para os doentes com
doses orais mais elevadas, devera ser considerada a dose mais elevada de Risperdal Consta, de 37,5 mg.

No caso dos doentes que ndo estejam no momento a tomar risperidona oral, deve ser considerada a dose de
pré-tratamento oral aquando da seleccéo da doseinicial por viaintramuscular. A dose inicial recomendada
€ de 25 mg de Risperdal Consta de duas em duas semanas. Para os doentes que tomem doses superiores a
do antipsicético oral, deve ser considerada a dose mais elevada de Risperdal Consta, de 37,5 mg.”

O CHMP avaliou igualmente a dose de 12,5 mg proposta, em particular no que se refere a populagdo idosa,
e considerou que a dose de 12,5 mg de Risperdal Consta proporcionaria uma flexibilidade adicional na
determinagdo da dose, acentuando no entanto que esta dose deve servir apenas como dose inicial para o
estabelecimento da tolerabilidade, devendo ser usada essencialmente em doentes com uma sensibilidade
mais elevada aos efeitos do medicamento, devido a metabolismo ou excre¢ado reduzidos, ou em doentes com
uma tolerabilidade intrinsecamente inferior aos medicamentos psicoticos. A redac¢do harmonizada do RCM
reflecte esta nogdo, juntamente com a declaracdo “ A eficacia da dose de 12,5 mg ndo foi investigada em
ensaios clinicos.” Adicionalmente, foi devidamente descrita a farmacocinética de Risperdal Consta na
populagdo idosa e demonstrou-se que a farmacocinética na populagdo com mais de 65 anos de idade era
comparavel a da populagdo com idade de inferior. Dado serem conhecidos a eficacia e o perfil de seguranga
da risperidona, esta dose adicional pode ser aprovada sem dados de eficicia proprios, podendo basear-se
unicamente nos dados farmacocinéticos.

O CHMP avaliou a necessidade de uma adverténcia contra o uso de Risperdal Consta em exacerbagdes
agudas de esquizofrenia, mas considerou que tal poderia levantar uma preocupagdo de seguranga que nao
seria valida ou clinicamente justificada e que ndo existem riscos particulares associados ao uso de Risperdal
Consta em exacerbagdes agudas de esquizofrenia que justifiquem uma adverténcia. Se Risperdal Consta for
usado de acordo com as recomendagdes do RCM relativamente a dose, ndo se prevéem riscos especiais para
o doente no que toca a seguranga ou a eficacia, mesmo em fase de doenga aguda. O CHMP adoptou a
seguinte redaccdo para a seccao 4.2:
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“ Rigperdal Consta ndo deve ser usado em exacer baces agudas de esquizofrenia sem antes se assegurar
uma cobertura antipsicética suficiente com risperidona oral ou antipsicotico anterior durante o periodo de
transicao de trés semanas apos a primeira injeccdo de Risperdal Consta.”

Por fim, o CHMP debateu o uso de Risperdal Consta em doentes anteriormente tratados com risperidona
oral com doses >6mg/dia e registou que os dados de eficacia fornecidos relativamente a estes doentes, na
transi¢do para Risperdal Consta, ndo eram diferentes dos dados obtidos ap6s um tratamento anterior com
risperidona oral, apesar da elevada probabilidade de serem alcancados niveis plasmaticos de risperidona
inferiores. Adicionalmente, a risperidona de actuagdo prolongada proporciona a vantagem de uma maior
adesdo ao tratamento, o que pode resultar em niveis plasmaticos de risperidona mais estaveis. O CHMP
considerou igualmente que doses de risperidona > 8 mg/dia ndo deverdo ser usadas por rotina, devendo ser
restringidas a determinados grupos de doentes. Em conclusdo, o CHMP nédo se demonstrou a favor da
restrigdo do uso da risperidona de actuacdo prolongada em doentes a receberem 6 mg de risperidona por dia.

O CHMP avaliou os dados fornecidos sobre o uso de Risperdal Consta em doentes idosos e considerou que
ndo foi identificada uma tendéncia significativa de aumento dos eventos adversos consoante a idade dos
doentes ou a dose de Risperdal Consta. Todas as diferengas foram devidamente justificadas e a redacgéo
proposta no RCM ¢ aceitavel. Os titulares da AIM apresentaram um quadro-resumo dos resultados da
classificagdo PANSS total de RIS-INT-61, decompostos por nivel de dosagem para os grupos de dosagem de
25 mg, 50 mg e 75 mg. Dois quadros adicionais forneciam dados que demonstravam que o tratamento ¢ nao-
inferior ao tratamento com risperidona oral no que toca as alteragdes nas escalas de sintomas positivos e
negativos do sistema PANSS. O CHMP considerou que a analise de eficacia solicitada tinha sido
apresentada e que a eficacia de Risperdal Consta foi demonstrada em todas as doses separadamente.

Na secgdo 4.3, o CHMP debateu a relevancia de uma adverténcia de contra-indicagdo para os doentes com
factores de alto risco de eventos cerebrovasculares adversos. Dado que ndo foi estudado em doentes idosos
com deméncia, Risperdal Consta ndo estd indicado para uso neste grupo de doentes, conforme indicado na
sec¢do 4.4 do RCM proposto e em linha com a guideline actual do CHMP para RCM. O CHMP concordou
que a presenga de factores de risco cerebrovascular ndo ¢é suficientemente indicativa de um maior risco
cerebrovascular mediado pela risperidona, pelo que considerou nédo ser justificada uma contra-indicagéo
para o Risperdal Consta em doentes com elevados factores de risco de eventos cerebrovasculares.

Na secgdo 4.4, o CHMP inseriu a redac¢do sobre a disquinésia tardia, aprovada pelo Grupo Europeu de
Farmacovigilancia. O CHMP avaliou ainda a necessidade de mencionar especialmente a hiperprolactinemia
e a estimulacdo do crescimento celular em tumores mamarios associado a prolactina. O CHMP analisou as
respostas dos titulares da AIM e aceitou que, embora os dados sugiram que a prolactina esta envolvida na
etiologia do cancro da mama, sdo necessarios mais estudos para estabelecer uma ligagdo formal, tendo por
isso adoptado a seguinte redac¢do que aborda os potenciais riscos de hiperprolactinemia, embora sem
inclusdo especifica do prolactinoma ¢ do cancro da mama:

“ Estudos com culturas de tecidos sugerem gque o crescimento celular em tumores mamarios humanaos pode
ser estimulado pela prolactina. Embora até ao momento néo tenha sido demonstrada uma associacéo clara
com a administracao de antipsi coticos em estudos clinicos e epidemiol 6gicos, recomenda-se precaucéo em
doentes com uma histéria clinica relevante. Risperdal deve ser usado com precaucdo em doentes com
hiperprolactinemia pré-existente e em doentes com tumor es possivel mente dependentes da prolactina.”

Na secgdo 4.6, o CHMP debateu a redacgéo, transferindo a mengéo a galactorreia para a secgdo 4.8 ¢
adoptando a seguinte redac¢do harmonizada:

“ Demonstrou-se gue a risperidona e a 9-hidroxi-risperidona também sdo excretadas em peguenas
guantidades no leite materno humano. N&o estao disponiveis dados sobre efeitos adver sos em bebés
alimentados com leite materno. Por conseguinte, a vantagem da amamentacdo deve ser ponderada em
relacdo aos potenciaisriscos para a crianca.”
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Na secgdo 4.8, 0 CHMP avaliou e harmonizou a redacgdo. O CHMP concordou predominantemente com o
agrupamento proposto para os termos de eventos adversos, tendo no entanto considerado que o “bloqueio de
ramo esquerdo” ndo devera ficar separado do "bloqueio de ramo direito”, dado que a diferenga no tipo de
gestdo clinica ndo ¢ essencial. “Sedacdo” deve ser separada de “sonoléncia”, ndo devendo ser agrupadas sob
o termo "sedacgdo”. Além disso, “ansiedade” e “nervosismo” devem ser separados e ndo agrupados sob o
termo “ansiedade”. Por fim, “sintomas extrapiramidais” deve ser expressdao do grupo contido no subponto
Perturbagdes do Sistema Nervoso e cada um dos sintomas deve ser indicado com um asterisco. Conforme
mencionado anteriormente, a hipersalivagdo / excesso de saliva devem ser acrescentados a “Sintomas
extrapiramidais”, caso contrario a incidéncia dos sintomas extrapiramidais fica subestimada.

Todas as secgdes do RCM foram minuciosamente avaliadas e todas as revisdes foram aplicadas em
conformidade a rotulagem e ao folheto informativo, obtendo assim um texto harmonizado de Informagao do
Produto. Com base nos dados disponiveis, ¢ opinido do CHMP que todas as questdes levantadas foram
abordadas adequadamente e que a redac¢@o harmonizada da Informagdo do Produto ¢ aceitavel.

FUNDAMENTOS PARA A ALTERACAO DO RESUMO DAS CARACTERISTICASDO
MEDICAMENTO, DA ROTULAGEM E DO FOLHETO INFORMATIVO

O CHMP, considerando que

- 0 ambito do procedimento de consulta era a harmonizagdo do Resumo das Caracteristicas do
Medicamento, Rotulagem e Folheto Informativo

- 0 Resumo de Caracteristicas do Medicamento, Rotulagem e Folheto Informativo propostos pelos Titulares
da Autorizagdo da Introdugdo no Mercado foram avaliados com base na documentacdo apresentada ¢ no
debate cientifico do Comité,

recomendou a concessao da alteracdo aos termos das Autorizagdes de Introdugdo no Mercado de acordo

com o Resumo das Caracteristicas do Medicamento, Rotulagem e Folheto Informativo constantes do III
relativo ao Risperdal Consta e denominagdes associadas (vide Anexo I).
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ANEXO |1

RESUMO DAS CARACTERISTICASDO MEDICAMENTO,
ROTULAGEM E FOLHETO INFORMATIVO
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RESUMO DAS CARACTERISTICASDO MEDICAMENTO
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1 NOME DO MEDICAMENTO

RISPERDAL CONSTA e nomes associados (ver anexo I) 12,5 mg p6 e veiculo para suspensdo de libertagao
prolongada para injec¢ao intramuscular
[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

RISPERDAL CONSTA e nomes associados (ver anexo I) 25 mg po e veiculo para suspensao de libertagao
prolongada para injec¢@o intramuscular

RISPERDAL CONSTA e nomes associados (ver anexo I) 37,5 mg po e veiculo para suspensao de libertagao
prolongada para injec¢@o intramuscular

RISPERDAL CONSTA e nomes associados (ver anexo I) 50 mg po e veiculo para suspensao de libertagao
prolongada para injec¢@o intramuscular

2. COMPOSICAO QUALITATIVA E QUANTITATIVA
[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

Lista completa de excipientes, ver secgdo 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

4. INFORMACOESCLINICAS
4.1 Indicagdesterapéuticas

RISPERDAL CONSTA esté indicado para o tratamento de manutencao da esquizofrenia, em doentes
actualmente estabilizados com antipsicoticos orais.

4.2 Posologia e modo de administracdo

Adultos

Dose inicial:

A dose recomendada ¢ de 25 mg, por via intramuscular, de duas em duas semanas.

Deve ser considerado o seguinte regime posologico, para os doentes tratados com uma dose fixa de
risperidona, por um periodo superior a duas semanas. Os doentes tratados com uma dose oral, igual ou
inferior, a 4mg de risperidona, devem receber 25mg de RISPERDAL CONSTA, enquanto que em doentes
tratados com doses orais superiores deve ser considerada uma dose superior de RISPERDAL CONSTA de
37,5mg.

Quando os doentes ndo se encontram a tomar risperidona oral, a dose do tratamento oral anterior deve ser
considerada na escolha da dose i.m. inicial. A dose inicial recomendada ¢ de 25mg de RISPERDAL
CONSTA, de duas em duas semanas. Para doentes tratados com doses orais superiores de outros
antipsicoticos, deve considerar-se uma dose superior de RISPERDAL CONSTA de 37,5mg.

Podera ser recomendada uma dose inicial mais baixa de 12,5 mg quando factores clinicos justifiquem um

ajuste da dose, tal como em doentes com compromisso renal ou hepatico, para interac¢des medicamentosas
que aumentem a concentragdo plasmatica de risperidona (ver sec¢ao 4.5), ou em doentes que tenham historia
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de fraca tolerabilidade a medicamentos psicotropicos. A eficacia da dose de 12,5 mg nao foi estudada em
ensaios clinicos.

Durante o periodo de trés semanas ap6s a administra¢do da primeira injec¢do de RISPERDAL CONSTA
devera ser assegurada uma cobertura antipsicotica suficiente com risperidona oral ou com o antipsicotico
precedente (ver secgdo 5.2.).

RISPERDAL CONSTA nao deve ser utilizado em episodios agudos de esquizofrenia sem que seja
assegurada uma cobertura antipsicotica suficiente, com risperidona oral ou com o antipsicético anterior,
durante o periodo de trés semanas ap6s a primeira administracdo de RISPERDAL CONSTA.

Dose de manutengao:

Para a maioria dos doentes, a dose recomendada ¢ de 25 mg, por via intramuscular, de duas em duas
semanas. Alguns doentes podem beneficiar de doses superiores de 37,5mg ou 50mg. Ajustes para doses
superiores ndo devem ser efectuados com uma frequéncia superior a 4 semanas. O efeito do ajuste para
doses superiores ndo deve ser esperado antes de 3 semanas apds a primeira injec¢do com a dose superior.
Nos ensaios clinicos, ndo foi observado nenhum beneficio com a dose de 75mg. Nao sdo recomendadas
doses superiores a 50mg, em cada duas semanas.

Uma redugdo de dose, tdo baixa quanto 12,5mg, pode ser apropriada em doentes com factores clinicos como
compromisso hepatico ou renal ou algumas interac¢cdes medicamentosas que aumentam a concentracao
plasmatica de risperidona (ver secgdo 4.5).

Idosos

Nao € necessario nenhum ajuste de dose. A dose recomendada ¢ de 25mg, por via intramuscular, de duas em
duas semanas. Quando os doentes ndo se encontram a tomar risperidona oral, a dose recomendada é de
25mg de RISPERDAL CONSTA, de duas em duas semanas. Deve ser considerado o seguinte regime
posoldgico, para os doentes tratados com uma dose fixa de risperidona, por um periodo superior a duas
semanas. Os doentes tratados com uma dose oral, igual ou inferior, a 4mg de risperidona, devem receber
25mg de RISPERDAL CONSTA, enquanto que em doentes tratados com doses orais superiores deve ser
considerada uma dose superior de RISPERDAL CONSTA de 37,5mg.

Durante o periodo inicial de trés semanas ap6s a primeira injec¢do de RISPERDAL CONSTA devera ser
assegurada uma cobertura antipsicotica suficiente (ver secgdo 5.2). Os dados clinicos de RISPERDAL
CONSTA, nos idosos, sdo limitados. RISPERDAL CONSTA deve ser usado com precaucao, nos idosos.

Compromisso hepatico e renal
Nao foi estudada a administracio de RISPERDAL CONSTA em doentes com compromisso hepatico e
renal.

Se os doentes com compromisso hepatico ou renal necessitarem de tratamento com RISPERDAL
CONSTA, recomenda-se que, na primeira semana, seja administrada uma dose inicial de 0,5 mg de
risperidona oral, duas vezes por dia. Na segunda semana podera ser administrado 1 mg duas vezes por dia,
ou 2 mg uma vez por dia. Caso seja bem tolerada uma dose oral diaria total de, pelo menos, 2 mg, podera
administrar-se uma injeccao de 25 mg de RISPERDAL CONSTA, de 2 em 2 semanas.

Em alternativa, podera ser apropriada uma dose inicial de 12,5 mg de RISPERDAL CONSTA. A eficacia da
dose de 12,5 mg nao foi estudada em ensaios clinicos.

Durante o periodo de trés semanas apds a administragdo da 1? injecgdo de RISPERDAL CONSTA devera
ser assegurada uma cobertura antipsicotica suficiente (ver sec¢ao 5.2).

Criancas

Nao ¢ recomendada a utilizagdo de RISPERDAL CONSTA em criangas com idade inferior a 18 anos,
devido a falta de informagdo de seguranca e eficacia do farmaco nesta populacao.

Modo de administragcdo
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RISPERDAL CONSTA deve ser administrado de duas em duas semanas, por injec¢@o intramuscular
profunda na regido glutea, utilizando a agulha de seguranca fornecida. As injec¢des devem ser aplicadas
alternadamente em ambas as nadegas. Nao administrar por via intravenosa. (Ver sec¢do 4.4. € 6.6).

Para instru¢des de preparacdo e manipulacdo de RISPERDAL CONSTA, ver seccao 6.6.
4.3 Contra-indicagtes

Hipersensibilidade a substancia activa ou a qualquer dos excipientes.

4.4 Adverténcias e precaucdes especiais de utilizacdo

Em doentes que nunca previamente medicados com risperidona, recomenda-se que a sua tolerabilidade seja
estabelecida com risperidona administrada por via oral, antes do inicio do tratamento com RISPERDAL
CONSTA. (Ver seccdo 4.2).

Doentes idosos com deméncia
RISPERDAL CONSTA nio foi estudado em doentes idosos com deméncia, deste modo nao esta indicado
nesta faixa etaria.

Incidéncia de mortalidade

Numa meta-analise de 17 estudos clinicos controlados, verificou-se que doentes idosos com deméncia
tratados com antipsicoticos atipicos, incluindo RISPERDAL, apresentaram um aumento da mortalidade,
quando comparados com o grupo tratado com placebo. Nesta populacédo, e em estudos controlados com
placebo, a incidéncia de mortalidade no grupo tratado com RISPERDAL foi de 4.0%, comparada com 3.1%
no grupo de doentes tratado com placebo. A média de idades dos doentes que morreram foi de 86 anos
(limites: 67-100).

Uso concomitante de Furosemida

Nos estudos clinicos controlados com placebo, realizados em doentes idosos com deméncia, foi observada
uma incidéncia superior da mortalidade em doentes tratados concomitantemente com furosemida e
risperidona (7.3%; média de idades 89 anos, limites: 75-97), quando comparados com doentes tratados com
risperidona em monoterapia (3.1%; média de idades 84 anos, limites:70-96) ou apenas com furosemida
(4.1%; média de idades 80 anos, limites: 67-90). O aumento da mortalidade em doentes tratados
concomitantemente com furosemida e risperidona foi observado em dois dos quatro estudos clinicos. A
utilizagdo concomitante de risperidona e outros diuréticos (principalmente diuréticos tiazidicos, em baixas
doses) nao foi associada a efeitos semelhantes.

Nao foi identificado nenhum mecanismo fisiopatolégico que explique estes acontecimentos nem foi
observado qualquer padrao consistente de causa de morte. No entanto, devem ser tomadas precaugdes
especiais e o risco/beneficio desta combinag@o ou co-tratamento com outros diuréticos potentes devem ser
considerados antes de se optar pela sua utilizagdo. Nao houve aumento da incidéncia da mortalidade em
doentes tratados com outros diuréticos e concomitantemente com risperidona. Independentemente da
terapéutica, a desidratagdo foi um factor de risco para a mortalidade e deve ser cuidadosamente evitada em
doentes idosos com deméncia.

Efeitos adversos cerebrovasculares (EACV)

Em estudos clinicos controlados com placebo, realizados em doentes idosos com deméncia, foi verificada
uma incidéncia superior (aproximadamente 3 vezes superiores) de efeitos adversos cerebrovasculares
(acidentes vasculares cerebrais e acidentes isquémicos transitorios), incluindo alguns casos fatais, em
doentes tratados com RISPERDAL em comparagdo com doentes tratados com placebo (média de idades 85
anos; limites: 73-97 anos). Os dados agrupados de 6 estudos controlados com placebo, maioritariamente em
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doentes idosos (> 65 anos) com deméncia, mostram que os EACV (graves, ndo graves ¢ combinados)
ocorreram em 3.3% (33/1009) de doentes tratados com risperidona e 1.2% (8/712) de doentes tratados com
placebo. O odds ratio (intervalo de confianga 95%) foi 2.96 (1.34, 7.50). O mecanismo subjacente ao
aumento do risco ndo é conhecido. Nao se pode excluir um aumento de risco com outros antipsicéoticos ou
outra populacdo. RISPERDAL CONSTA deve ser utilizado com precaugdo em doentes com factores de
risco para acidentes cerebrovasculares.

Hipotensado Ortostatica

Devido a actividade alfa-antagonista da risperidona, pode surgir hipotensao ortostatica, especialmente
durante o periodo inicial de titulagdo da dose. Apos comercializagdo, tem sido observada uma hipotensio
clinicamente significativa com o uso concomitante de risperidona e tratamentos antihipertensores.
RISPERDAL CONSTA deve ser usado com precaugao em doentes com doengas cardiovasculares (ex:
insuficiéncia cardiaca, enfarte do miocardio, anomalias na condugao, desidratagdo, hipovolémia, ou doenga
cerebrovascular). A relagdo risco/beneficio da manutencao do tratamento com RISPERDAL CONSTA
devera ser avaliada, caso persista hipotensao clinicamente significativa.

Discinésia tardia e sintomas extrapiramidais (DT/SEP)

Os farmacos com propriedades antagonistas dos receptores da dopamina t€m sido associados a indugdo de
discinésia tardia, caracterizada por movimentos involuntarios ritmicos, principalmente da lingua e/ou face.
O aparecimento de sintomas extrapiramidais ¢ um factor de risco para a discinésia tardia. Se surgirem sinais
e sintomas de discinésia tardia, deve considerar-se a interrupgao de todos os tratamentos antipsicoticos.

Sindroma maligno dos neurolépticos (SMN)

O sindroma maligno dos neurolépticos, caracterizado por hipertermia, rigidez muscular, instabilidade do
sistema nervoso vegetativo, alteragdo da consciéncia e aumento nos niveis séricos de creatinafosfoquinase
tem sido descrito em associagdo com o tratamento com farmacos antipsicoticos. Podem ainda ocorrer outros
sinais como mioglobinuria (rabdomiélise) e faléncia renal aguda. Neste caso deve ser interrompido o
tratamento com todos os antipsicoticos, incluindo RISPERDAL CONSTA.

Doenca de Parkinson ou Deméncia de corpos de Lewy

Os médicos devem ponderar os riscos em relagao aos beneficios quando prescreverem antipsicoticos,
incluindo RISPERDAL CONSTA, em doentes com Doenca de Parkinson ou Deméncia de corpos de Lewy
(DCL). A Doenga de Parkinson pode piorar com o uso de risperidona. Nos dois grupos, pode existir um
risco aumentado de sindroma maligno dos neurolépticos, bem como um aumento da sensibilidade a
medicamentos antipsicoticos; estes doentes foram excluidos dos ensaios clinicos. As manifestacdes de
aumento de sensibilidade podem incluir confusdo, obnubilagdo, e instabilidade postural com frequentes
quedas e sintomas extrapiramidais.

Hiperglicemia
A hiperglicemia ou exacerbagdo da diabetes pré-existente foi descrita em casos muito raros durante o
tratamento com RISPERDAL. Em doentes diabéticos ou com factores de risco para o aparecimento de

diabetes mellitus aconselha-se monitorizacao clinica apropriada.

Hiperprolactinemia

Estudos de cultura de tecidos sugerem que o crescimento de células de tumores humanos na mama podem
ser estimulados pela prolactina.

Apesar de ainda nao ter sido demonstrada uma associagao clara com a administragdo de antipsicoticos, em
estudos clinicos e epidemiologicos, recomenda-se precaucdo em doentes com histdria clinica relevante.
RISPERDAL CONSTA deve ser usado com precaucdo em doentes com hiperprolactinemia pré-existente e
em doentes com possiveis tumores dependentes da prolactina.
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Prolongamento do intervalo QT

Apos comercializagdo, o prolongamento do intervalo QT foi muito raramente reportado. Como com outros
antipsicoticos, deve ser exercida precaucdo especial quando a risperidona € prescrita em doentes com
conhecida doenca cardiosvascular, historia familiar de prolongamento do intervalo QT, bradicardia ou
perturbagdes electroliticas (hipocaliemia, hipomagnesiemia), uma vez que pode aumentar o risco de efeitos
arritmicos, especialmente com uso concomitante de medicamentos conhecidos por prolongar o intervalo QT.

Convulsdes

RISPERDAL CONSTA deve ser usado com precaugao em doentes com historia de convulsdes ou outras
condi¢des que potencialmente diminuam o limiar de convulsdes.

Priapismo

Pode ocorrer priapismo com o tratamento de RISPERDAL CONSTA devido aos efeitos bloqueantes alfa-
adrenégicos.

Regulacio da temperatura corporal

A disrrupgao da capacidade do organismo de reduzir a temperatura corporal tem sido atribuida aos
medicamentos antipsicoticos. Recomendam-se cuidados apropriados quando RISPERDAL CONSTA ¢
prescrito a doentes que experimentardo condigdes que podem contribuir para a elevagao da temperatura, por
exemplo: exercicio fisico intenso, exposicao a altas temperaturas, uso concomitante de medicamentos com
actividade anticolinérgica ou exposicao a desidratagao.

Aumento de peso

Como com outros antipsicoticos, os doentes deverdo ser alertados para o potencial aumento de peso. O peso
devera ser monitorizado regularmente.

Compromisso Renal e Hepético

Embora tenha sido estudada a risperidona oral, ndo existem estudos de RISPERDAL CONSTA em doentes
com insuficiéncia renal ou hepatica. RISPERDAL CONSTA deve ser administrado com precaugdo neste
grupo de doentes (ver seccgao 4.2).

Administracdo

Cuidados especiais deverdo ser tomados de forma a evitar uma injeccao inadvertida de RISPERDAL
CONSTA num vaso sanguineo.

Excipientes

Este medicamento contém menos do que 1 mmol (23 mg) de sddio por dose, ou seja, ¢ praticamente “isento
de sodio”.

45 InteraccOes medicamentosas e outras for mas de inter accéo
Os estudos de interac¢do foram realizados com RISPERDAL oral.

Como com outros antipsicoticos, recomenda-se precaucdo quando risperidona € prescrita com medicamentos
conhecidos por prolongar o intervalo QT, por exemplo antiarritmicos de classe la (por exemplo, quinidina,
disopiramida, procainamida, antiarritmicos) de classe III (por exemplo, amiodarona, sotalol),
antidepressivos triciclicos (amitriptilina), antidepressivos tetraciclicos (maprotilina), alguns
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antihistaminicos, outros antipsicoticos, alguns antimaléricos (quinina e mefloquina), e com medicamentos
que causam desequilibrios electroliticos. Esta lista € indicativa ¢ nio exaustiva.

Potencial para RISPERDAL CONSTA afectar outros medicamentos

Devido aos seus efeitos a nivel do sistema nervoso central, RISPERDAL CONSTA deve ser administrado
com precaugdo quando em associacdo com outros farmacos de acgdo central (por exemplo, opiodides,
antihistaminicos e benzodiazepinas). Risperidona deve ser usada com precaugdo em combinagdo com outras
substancias de ac¢do central, incluindo alcool, opiddes, anti-histaminicos e benzodiazepinas, devido ao
aumento de risco de sedagao.

RISPERDAL CONSTA pode antagonizar o efeito da levodopa e de outros agonistas da dopamina. Se esta
combinagdo for necessaria, particularmente na fase final da doenga de Parkinson, deve ser prescrita a dose
eficaz mais baixa de cada tratamento.

Durante a pés-comercializagdo, tem sido observada hipotensao clinicamente significativa com o uso
concomitante de risperidona e tratamentos antihipertensivos.

A risperidona ndo apresenta um efeito clinicamente relevante na farmacocinética do litio, valproato,
digoxina ou topiramato.

Potencial para outros medicamentos afectarem RISPERDAL CONSTA

A carbamazepina mostrou diminuir os niveis plasmaticos da frac¢do antipsicotica activa de risperidona.
Podem ser observados efeitos semelhantes com, por exemplo, rifampicina, fenitoina e fonobarbital, que
também induzem as enzimas hepaticas CYP 3A4, assim como a glicoproteina P (P-gp). O médico deve re-
avaliar a dose de RISPERDAL CONSTA, quando a carbamazepina ou outros indutores das enzimas
hepaticas CYP 3A4 ou glicoproténa P sdo iniciados ou descontinuados.

A fluoxetina e a paroxetina, inibidores do CYP 2D6, aumentam as concentragdes plasmaticas da risperidona,
mas em menor grau da frac¢do antipsicética activa. Espera-se que outros inibidores do CYP 2D6, como a
quinidina, afectem a concentragdo plasmatica de risperidona na mesma forma. Quando se inicia a
administracao simultinea de fluoxetina ou paroxetina, ou se interrompe a sua administragao, o médico deve
reavaliar a posologia de RISPERDAL CONSTA.

Verapamil, um inibidor do CYP 3A4 e da P-gp, aumenta a concentrac@o plasmatica de risperidona.

Galantamina e donezepil ndo demonstram um efeito clinicamente relevante na farmacocinética da
risperidona, nem na frac¢éo antipsicotica activa.

As fenotiazinas, os antidepressivos triciclicos e alguns beta-bloqueantes podem aumentar os niveis
plasmaticos da risperidona, mas ndo da fraccdo antipsicotica activa. A amitriptilina ndo afecta a
farmacocinética da risperidona ou da fracc¢do antipsicotica activa. A cimetidina e a ranitidina aumentam a
biodisponibilidade da risperidona, mas apenas aumentam marginalmente a biodisponibilidade da frac¢ao
antipsicoética activa. A eritromicina, um inibidor do CYP 3A4 nio altera a farmacocinética da risperidona,
nem da frac¢@o antipsicotica activa.

Ver seccdo 4.4 relativamente ao aumento do risco de mortalidade em doentes idosos com deméncia a
receber furosemida concomitantemente.

46 Gravidez ealeitamento
Gravidez

Nao existe informagdo adequada acerca do uso de RISPERDAL CONSTA durante a gravidez humana. De
acordo com dados recolhidos no periodo pos-comercializacdo, foram observados efeitos extrapiramidais
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reversiveis em recém-nascidos de maes que tomaram risperidona no ultimo trimestre de gravidez.
Consequentemente, os recém-nascidos devem ser monitorizados cuidadosamente. A risperidona nao
demonstrou ser teratogénica nos estudos em animais, embora tenham sido observados outros tipos de
toxicidade reprodutiva (ver secc¢ao 5.3). O risco potencial para o ser humano é desconhecido. Assim,
RISPERDAL CONSTA apenas devera ser administrado durante a gravidez, se claramente necessario.

Aleitamento

Nos estudos em animais, a risperidona e a 9-hidroxi-risperidona, sdo excretadas através do leite. Foi
demonstrado que a risperidona e a 9-hidroxi-risperidona sao também excretadas através do leite, em
pequenas quantidades. Nao existem dados sobre os efeitos adversos em lactentes. Assim, as vantagens de
amamentar devem ser consideradas face aos potenciais riscos para a crianga.

4.7 Efeitossobre a capacidade de conduzir e utilizar maquinas

RISPERDAL tem uma influéncia menor a moderada na capacidade de conduzir ou utilizar maquinas devido
a potenciais efeitos no sistema nervoso e efeitos visuais (ver sec¢ao 4.8). Assim, os doentes deverao ser
aconselhados a nio conduzir veiculos automoveis, nem a operarem maquinas, até que a sua susceptibilidade
individual esteja bem conhecida.

4.8 Efeitosindesgjaveis

As reaccdes adversas medicamentosas (RAM) reportadas com maior frequéncia (incidéncia >1/10) sdo:
Insoénia, ansiedade, cefaleia, infec¢do do tracto respiratério superior, parkinsonismo, depressdo e acatisia.

Em baixo encontram-se todas as RAM reportadas em ensaios clinicos e na experiéncia pds-comercializagao.
Os seguintes termos e frequéncias sdo aplicados: muito frequentes (>1/10), frequentes (>1/100 a <1/10),
pouco frequentes (>1/1.000 a <1/100), raros (=1/10.000 a <1/1.000) muito raros (<1/10.000), desconhecidos
(ndo pode ser calculado a partir dos dados disponiveis).

Os efeitos indesejaveis sdo apresentados por ordem decrescente de gravidade dentro de cada classe de
frequéncia.

Reaccdes adversas medicamentosas por classes de sistemas de orgédos e frequéncia

Exames complementar es de diagnéstico

Frequentes Electrocardiograma anormal, aumento da prolactina® sanguinea, aumento da glucose
sanguinea, aumento das enzimas hepaticas, aumento das transaminases, aumento da
gamaglutamiltransferase, aumento de peso, diminui¢do de peso

Pouco frequentes Prolongamento do intervalo QT no electrocardiograma

Cardiopatias

Frequentes Bloqueio atrioventricular, taquicardia

Pouco frequentes Bloqueio completo do ramo esquerdo do feixe de His, fibrilhagao arterial,

bradicardia sinusal, palpita¢des
Doencas do sangue e do sistema linfatico

Pouco frequentes Anemia

Raros Trombocitopenia, neutropenia

Desconhecido Agranulocitose

Doencas do sistema nervoso

Muito frequentes Parkinsonismo®, acatisia’, cefaleia

Frequentes Tonturas, sedagdo, sonoléncia, tremor, distonia®,discinésia tardia, discinésia®
Pouco frequentes Convulsdes, sincope, tontura postural, hipoastesia, parastesia, letargia, hipersonia
Afeccdes Oculares

Frequentes Visdo turva, conjuntivite

Desconhecido Oclusdo da artéria central da retina

Afeccbes do ouvido e do labirinto
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Pouco frequentes Vertigem

Desconhecido Dor de ouvido

Doencas respiratorias, tor &cicas e do mediastino

Frequentes Dispneia, tosse, congestdo nasal, dor faringolaringeal

Raros Sindrome de apneia do sono.

Doencas gastr ointestinais

Frequentes Vomitos, diarreia, obstipagdo, nausea, dor abdominal, dispepsia, dor de dentes, boca
seca, desconforto géstrico, gastrite

Raros Obstrugao intestinal, pancreatite

Doengasrenaiseurinarias

Frequentes Incontinéncia urinaria

Afecgdes dos tecidos cutaneos e subcutaneos

Frequentes Erupcéo cutinea, eczema.

Pouco frequentes Angioedema, prurido, acne, alopécia, pele seca

Afecgdes musculosquel éticas e dos tecidos conjuntivos

Frequentes Artralgia, dores nas costas, dor nas extremidades, mialgia.

Pouco frequentes Fraqueza muscular, dores no pescogo, dores nas nadegas, dor na musculatura do
peito.

Doencas endécrinas

Raros Secrecao inapropriada da hormona antidiurética

Doencas do metabolismo e da nutricdo

Frequentes Aumento do apetite, diminui¢ao do apetite

Muito raros Acetoacidose diabética

Desconhecido Intoxicag@o por agua

I nfecgdes e | nfestacOes

Muito frequentes Infecgdo do tracto respiratdrio superior

Frequentes Pneumonia, gripe, infec¢do do tracto respiratorio inferior, bronquite, infec¢ao do
tracto urinario, infec¢do do ouvido, sinusite, infec¢ao viral.

Pouco Frequentes Cistite, gastroenterite, infec¢do, infec¢ao localizada, abcesso subcutianeo

Complicacfes de inter vencdes r elacionadas com lesdes e intoxicagdes

Frequentes Quedas

Raros Dor ap6s o procedimento

Vasculopatias

Frequente Hipertensao, Hipotensao

Pouco freguente Hipotensao ortostatica

Perturbacdes ger ais e alter agdes no local de administracdo

Frequente Pirexia, edema periférico, dor no peito, fadiga, dor, dor no local da administragao,
astenia, sindrome gripal

Pouco frequente Sensacdo anormal, desconforto no peito, endurecimento, endurecimento no local da
administracdo, atonia, reac¢ao no local da administragao

Raro Hipotermia

Doengas do sistema imunitério

Pouco freguente Hipersensibilidade

Desconhecido Reacgdo anafilatica

AfeccOes hepatobiliares

Raro Ictericia

Doencas dos 0r géos genitais e da mama

Frequente Amenorreia, disfungado eréctil, galactorreia

Pouco frequente Disfunc¢ao sexual, ginecomastia

Desconhecido Priapismo

Perturbacdes do foro psiquiétrico

Muito frequente Depressao, insonia, ansiedade

Frequente Agitacdo, alteragdes do sono

Pouco fregquente Mania, diminuicdo da libido, Nervosismo

“Hiperprolactinemia, em alguns casos, pode conduzir a ginecomastia, perturba¢des menstruais,
amenorreia, galactorreia.
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Alteragdes extrapiramidais : Parkinsonismo (hipersecre¢do salivar, rigidez musculoesquelética,
parkinsonismo, babar, rigidez em roda dentada, bradiscinésia, hipocinésia, mascara facial,
contrac¢des musculares, acinésia, rigidez da nuca, rigidez muscular, parkinsonismo , reflexo
globular anormal), acatisia, (acatisia, inquietag@o, hipercinésia e sindroma das pernas irrequietas),
tremor, discinesia (discinesia, contrac¢des musculares, coreoatetosis, atetosis € mioclonus), distonia.
Distonia inclui distonia, espasmo muscular, hipertonia, torcicolo, contraccdes musculares
involuntarias, contratura muscular, blefarospasmo, rotacdo ocular, paralesia da lingua, espasmo
facial, laringoespasmos, miotonia, opistotonos, espasmo da orofaringe, pleurotonus, espasmo da
lingua e trismus. Tremor inclui tremor e tremor parkinsénico em repouso. Deve notar-se que estdo
incluindo varios sintomas que ndo t€ém necessariamente uma origem extrapiramidal.

A lista seguinte de RAMs adicionais associadas a risperidona identificadas como RAMs durante os ensaios
clinicos com a formulag@o de risperidona oral (RISPERDAL) ndo tendo sido identificadas como RAMs nos
ensaios clinicos com RISPERDAL CONSTA.

Reaccdes adversas medicamentosas adicionais reportadas com RISPERDAL mas ndo com
RISPERDAL CONSTA classificadas em sistemas de 6rgdos.

Exames complementar es de diagnéstico

Aumento da temperatura corporal, aumento da contagem de eosinofilos, aumento da contagem de
globulos brancos, diminui¢do da hemoglubina, aumento da creatinina fosfoquinase plasmatica,
diminuigdo da temperatura corporal.

I nfecgdes e | nfestacoes

Amigdalite, celulite, otite do ouvido médio, infec¢ao ocular, dermatites causadas por acaros, infecgao
do tracto respiratorio, onicomicoses, otite do ouvido médio cronica

Doencas do sangue e do sistema linfatico

Granulocitopénia

Doencas do sistema imunitério

Hipersensibilidade a farmaco

Doencas do metabolismo e da nutricdo

Anorexia, polidipsia

Perturbacdes do foro psiquiétrico

Estado confusional, apatia, anorgasmia, diminui¢do da manifestagdo de emogdes.

Doencas do sistema nervoso

Auséncia de resposta a estimulo, perda de consciéncia, sindrome maligno dos neurolépticos, coma
diabético, acidente vasculares cerebral, depressdao do nivel de consciéncia, isquémia cerebral,
perturbagdes vasculares cerebrais, acidentes isquémicos transitorios, disartria, alteracdo da atengao,
alteracdes do equilibrio, alteragdes do discurso, coordenacdo anormal, alteragdes dos movimentos
Afecgoes Oculares

Hiperémia ocular, corrimento ocular, inflamagao dos olhos, olho seco, aumento da lacrimagao,
fotofobia, reducdo da acuidade visual, movimentos anormais dos olhos, glaucoma.

Afeccbes do ouvido e do labirinto

Zumbidos

Doencas respiratorias, tor&cicas e do mediastino

Sibilos, pneumonia de aspirag@o, congestdo pulmonar, alteragdes respiratorias, crepitagdes, epistaxe,
congestao do tracto respiratorio, hiperventilagdo, disfonia

Doencas gastrointestinais

Disfagia, incontinéncia fecal, fecaloma, inchaco dos labios, colite

Afecgdes dos tecidos cutaneos e subcutaneos

Lesao cutanea, alteragdes cutaneas, descoloragdo cutanea, dermatite seborreica, hiperqueratose,
caspa, eritema

Afecgdes musculosquel éticas e dos tecidos conjuntivos

Rabdomiolise, inchago das articulagdes, postura anormal.

Doengasrenaiseurinarias

Enurese, disuria, polaquiuria

Doencas dos 0r géos genitais e da mama

Alteragdo da ejaculagdo, corrimento vaginal, alteragdes menstruais
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Perturbacdes ger ais e alter agdes no local de administracéo
Edema generalizado, edema da face, alteracdes na marcha, sede, arrepios, arrefecimento das
extremidades, sindrome de abstinéncia

Efeitos de classe

Como com outros anti-psicéticos, foram reportados casos muito raros de prolongamento do intervalo QT
com risperidona, no periodo pos-comercializacdo. Outros efeitos cardiacos relacionados com a classe
reportados com anti-psicoticos que prolongam o intervalo QT incluem arritmia ventricular, fibrilhagdo
ventricular, taquicardia ventricular, morte subita, paragem cardiaca e Torsades de Pointes.

Aumento de Peso

Num estudo de doze semanas, controlado com placebo, em dupla ocultagdo, 9% dos doentes tratados com
RISPERDAL CONSTA (comparado com 6% dos doentes tratados com placebo, aumentaram em 7% o seu
peso corporal no endpoit.

Num estudo aberto, de um ano, com RISPERDAL CONSTA, as altera¢des no peso corporal de cada doente
foram cerca de + 7% tendo como referéncia os niveis basais; 25% dos doentes aumentaram 7% o seu peso
corporal.

4.9 Sobredosagem

Como ¢ menos provavel ocorrer sobredosagem com a medicacdo parentérica, sera apresentada a informagao
relativa a sobredosagem com medicacéo oral.

Sintomas

Em geral, estdo descritos os sinais e sintomas resultantes de uma exacerbag@o dos efeitos farmacologicos
conhecidos da risperidona. Estes incluem: sonoléncia e sedagdo, taquicardia, hipotensdo, e sintomas
extrapiramidais. Em caso de sobredosagem, foi reportado prolongamento do intervalo QT e convulsdes.
Casos de Torsade de Points foram reportados em associagdo com sobredosagem combinada de RISPERDAL
e paroxetina.

Em casos de sobredosagem aguda deve ser considerada a possibilidade de envolvimento de miltiplos
farmacos.

Tratamento

Devem ser estabelecidas e mantidas desimpedidas as vias aéreas assegurando uma oxigenacao e ventilagao
adequadas. Deve iniciar-se de imediato monitorizacao cardiovascular continua, para detec¢cao de eventuais
arritmias.

Nao existe nenhum antidoto especifico para RISPERDAL. Assim, recomenda-se o uso de medidas de
suporte adequadas. A hipotensdo e colapso circulatério devem ser tratados com medidas adequadas tais
como: administragdo intravenosa de fluidos e/ou agentes simpaticomiméticos. No caso de sintomas
extrapiramidais graves, deve ser administrado um medicamento anticolinérgico. Recomenda-se supervisao e
monitorizagdo clinica continuas até que o doente recupere.

5. PROPRIEDADES FARMACOLOGICAS
5.1 Propriedadesfarmacodindmicas

Grupo Farmacoterap€utico:Outros antipsicoticos.
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Codigo ATC: NOSAXO08
Mecanismo de accéo

A risperidona ¢ um antagonista selectivo monoaminérgico com propriedades unicas, apresenta elevada
afinidade para os receptores serotoninérgicos 5-HT2 e dopaminérgicos D2. A risperidona liga-se igualmente
aos receptores alfa 1-adrenérgicos e com uma afinidade mais baixa aos receptores histaminérgicos H; e alfa
2-adrenérgicos. A risperidona ndo possui nenhuma afinidade para os receptores colinérgicos. Embora a
risperidona seja um potente antagonista dos receptores D2, melhorando os sintomas positivos da
esquizofrenia, causa menos depressao da actividade motora e indugdo de catalepsia que os antipsicoticos
convencionais.O equilibrio no antagonismo da serotonina e dopamina a nivel central permite alargar a
actividade terapéutica deste farmaco aos sintomas negativos e afectivos da esquizofrenia, bem como reduzir
a possibilidade de aparecimento de efeitos extrapiramidais.

Eficacia clinica

A eficacia de RISPERDAL CONSTA (25 mg e 50 mg) no tratamento das manifestacdes de perturbagdes
psicoticas (esquizofrenia/perturbagdes esquizoafectivas) foi estabelecida num estudo de 12 semanas,
controlado por placebo, e realizado em doentes psicoticos adultos, tanto hospitalizados como em regime
ambulatorio, que satisfaziam os critérios DSM-IV para esquizofrenia.

Num estudo comparativo, com 12 semanas de duracao, realizado em doentes esquizofrénicos estabilizados,
RISPERDAL CONSTA demonstrou ser tdo eficaz como a formulagdo em comprimidos de administragdo
oral. A seguranga e a eficacia de RISPERDAL CONSTA a longo prazo (50 semanas) foram também
avaliadas num estudo aberto, realizado em doentes psicoticos estabilizados, tanto hospitalizados como em
regime ambulatdrio, que satisfaziam os critérios DSM-IV para esquizofrenia ou perturbagdes
esquizoafectivas. A eficacia de RISPERDAL CONSTA manteve-se ao longo do tempo.

Figura 1. Pontuacdo total média da escala de PANSS ao longo do tempo (LOCF) em doentes com
esquizofrenia
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5.2 Propriedadesfarmacocinéticas

Absor¢éo
A absorg¢ao de risperidona a partir de RISPERDAL CONSTA ¢ completa.
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Ap6s uma injeccao intramuscular unica de RISPERDAL CONSTA, o perfil de libertagao consiste numa
pequena libertacao inicial do farmaco (<1% da dose), seguindo-se um periodo de 3 semanas para inicio de
accdo. A libertagdo principal de firmaco tem inicio a partir da terceira semana, mantém-se durante 4 a 6
semanas e termina apos 7 semanas. Deste modo dever-se-a instituir uma terapéutica antipsicotica oral
suplementar durante as primeiras 3 semanas de tratamento com RISPERDAL CONSTA (ver secgdo 4.2).

O perfil de libertagdo em combinagdo com o regime posoldogico (injec¢ao intramuscular de 2 em 2 semanas)
possibilita concentragdes plasmaticas terapéuticas sustentadas.

As concentragdes plasmaticas terapéuticas mantém-se até 4 a 6 semanas ap0s a ultima injec¢do de
RISPERDAL CONSTA.

Ap6s injecgoes intramusculares repetidas de 25 ou 50 mg de RISPERDAL CONSTA, com intervalos de 2
semanas, as médias das concentragdes plasmaticas minimas ¢ maximas da frac¢do de antipsicético activo
variaram entre 9,9-19,2 ng/ml ¢ 17,9-45,5 ng/ml, respectivamente. Ndo se observou acumulagdo de
risperidona durante a sua utilizagdo prolongada (12 meses) em doentes que receberam injecgdes de 25-50
mg, de 2 em 2 semanas.

Distribuicdo

A risperidona ¢é rapidamente distribuida. O volume de distribuigdo é de 1-2 1/kg. No plasma, a risperidona
liga-se a albumina e a alfa 1-glicoproteina acida. A ligacdo as proteinas plasmaticas da risperidona ¢ de 90%
e da 9-hidroxi-risperidona é de 77%.

Biotransformacao e eliminacéo

A risperidona ¢ metabolizada pelo CYP 2D6 em 9-hidroxi-risperidona, a qual apresenta uma actividade
farmacologica idéntica a da risperidona. A risperidona e a 9-hidroxi-risperidona formam em conjunto a
fraccdo antipsicotica activa. O CYP 2D6 esta sujeito a polimorfismos genéticos. Metabolizadores rapidos
do CYP 2D6 convertem a risperidona rapidamente em 9-hidroxi-risperidona, enquanto que os
metabolizadores lentos do CYP 2D6 convertem-na muito mais lentamente. Apesar de os metabolizadores
rapidos apresentarem concentragdes de risperidona inferiores e concentragdes de 9-hidroxi-risperidona
superiores aos metabolizadores lentos, as farmacocinéticas da risperidona e da 9-hidroxi-risperidona
combinadas, isto ¢, da frac¢do antipsicética activa apds dose unica ou doses multiplas, sdo semelhantes entre
metabolizadores rapidos e lentos do CYP 2D6.

Uma outra via metabolica da risperidona ¢ a N-desalquilagdo. Estudos in vitro em microssomas hepaticos
humanos demonstraram que a risperidona em concentragdes clinicamente relevantes ndo inibe
substancialmente o metabolismo de farmacos metabolizados pelas isoenzimas do citocromo P450, incluindo
CYP 1A2, CYP 2A6, CYP 2C8/9/10, CYP 2D6, CYP 2E1, CYP 3A4 ¢ CYP 3AS. Uma semana apods a
administracdo, 70% da dose ¢ excretada na urina e 14% nas fezes. Na urina, a risperidona e a 9-hidroxi-
risperidona representam 35-45% da dose. A percentagem restante ¢ constituida por metabolitos inactivos.
Apos administra¢do oral em doentes psicoticos, a risperidona € eliminada, apresentando uma semi-vida de
cerca de 3 horas. A semi-vida de eliminagdo da 9-hidroxi-risperidona e da frac¢ao antipsicotica activa € de
24 horas.

Linearidade

A farmacocinética da risperidona apés administragdes de doses tinicas de RISPERDAL CONSTA ¢ linear
para as doses entre 12,5 mg-75 mg. A farmacocinética da risperidona ¢ linear para as doses entre 25 mg-50
mg administradas de duas em duas semanas.

Idosos, compromisso hepatico e renal

Num estudo farmacocinético de dose Unica, a risperidona mostrou um aumento médio de 43% das
concentragdes plasmaticas da frac¢ao antipsicotica activa, uma semi-vida 38% superior e a redugdo de 30%
na depuracdo da fracg@o antipsicotica activa nos doentes idosos. Uma concentragdo plasmatica superior da
fracgdo antipsicotica activa e uma redugdo da depuracgio da fracg¢ao antipsicotica activa de cerca de 60%,
foram observadas em doentes com insuficiéncia renal. As concentragdes plasmaticas de risperidona foram
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normais em doentes com insuficiéncia hepatica, mas a concentragdo média da fracgdo livre da risperidona
no plasma sofreu um aumento de cerca de 35%.

Relacéo farmacocinéti ca/farmacodinamica.

Nao se observou qualquer relag@o entre as concentragdes plasmaticas da fracc¢do activa e a variagdo na
pontuacao total da escala de PANSS (Positive and Negative Syndrome Scale) e na pontuagao total da ESRS
(Extrapyramidal Symptom Rating Scale), durante as consultas de avaliagdo em qualquer dos estudos de Fase
III, em que se analisou a eficacia e a seguranga.

Género, raca e habitos tabagicos
A analise farmacocinética da populagdo revelou que ndo existem efeitos aparentes do género, raga ou
habitos tabagicos, na farmacocinética da risperidona ou da fracc¢éo antipsicotica activa.

5.3 Dadosde seguranca pré-clinica

A semelhanca dos estudos de toxicidade subcrénica com risperidona oral, realizados em ratos e cies, 0s
principais efeitos do tratamento com RISPERDAL CONSTA (até 12 meses de administragdo intramuscular),
foram a estimulac@o da glandula mamaria mediada pela prolactina, alteragdes no tracto genital de fémeas e
machos ¢ efeitos a nivel do sistema nervoso central (SNC), relacionados com a actividade farmacodinamica
de risperidona.

Risperidona ndo foi teratogénica em ratos e coelhos. Em estudos de reprodugdo em ratos com risperidona,
foram observados efeitos adversos no comportamento reprodutor dos progenitores € no peso a nascenga € na
sobrevivéncia da prole. Em ratos, exposicdo intrauterina a risperidona foi associada com défices cognitivos
no adulto. Outros antagonistas da dopamina causaram efeitos negativos na aprendizagem e desenvolvimento
motor na prole, quando administrados a animais em gestagao.

A administracdo de RISPERDAL CONSTA em ratos macho e fémea, durante 12 ¢ 24 meses, causou
osteodistrofia, com uma dose de 40 mg/kg/2 semanas. A dose administrada, que originou osteodistrofia em
ratos, foi, em mg/m2, 8 vezes superior a dose maxima recomendada em seres humanos e esteve associada a
uma exposicao plasmatica duas vezes superior a exposi¢do maxima esperada em seres humanos com a dose
maxima recomendada. Nao foi observada osteodistrofia em caes tratados durante 12 meses com
RISPERDAL CONSTA em doses até 20 mg/kg/2 semanas. Esta dose permitia exposi¢oes plasmaticas até 14
vezes superiores a dose maxima recomendada em seres humanos.

Nao se observou evidéncia de potencial genotoxico.

Tal como seria de esperar de um potente antagonista dos receptores D2 da dopamina, num estudo de
carcinogenicidade oral com risperidona em ratos e murganhos, foram observados aumentos de adenomas da
glandula pituitaria (murganhos), adenomas do pancreas enddcrino (rato) e adenomas da glandula mamaria
(ambas as espécies).

Num estudo de carcinogenicidade intramuscular com RISPERDAL CONSTA realizado em ratos Wistar
(Hannover) com administragdo por via intramuscular (doses de 5 e 40 mg/kg/2semanas), observou-se um
aumento da incidéncia de tumores endocrinos do pancreas, hipofise e suprarenal, com a dose de 40 mg/kg,
enquanto que com as doses de 5 e 40 mg/kg foram observados tumores da glandula mamaria. Os tumores
observados apds a administragdo de doses orais e intramusculares podem estar relacionados com
antagonismo prolongado da dopamina D2 e com hiperprolactinemia. Os estudos de cultura de tecidos
sugerem que o crescimento celular de tumores humanos da mama possa ser estimulado pela prolactina. A
hipercalcémia, que podia ter contribuido para o aumento na incidéncia de tumores da suprarenal em ratos
tratados com RISPERDAL CONSTA, foi observada em ambos os grupos. Nao ha evidéncia que a
hipercalcémia possa causar feocromocitomas em seres humanos.

Os adenomas tubulares renais ocorreram em ratos tratados com RISPEDAL CONSTA com doses de 40
mg/kg/2 semanas. Nao ocorreram tumores renais nos grupos expostos a doses baixas, a NaCl 0.9%, ou no
grupo de controlo de veiculo das microesferas.
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Desconhece-se o mecanismo fisiopatologico subjacente ao aparecimento de neoplasias nos ratos Wistar
(Hannover) tratados com RISPERDAL CONSTA.

Nao foi observado aumento na incidéncia dos adenomas renais em estudos de carcinogenicidade oral com
ratos Wistar (Wiga) ou ratinhos Swiss que receberam risperidona oral.

Os estudos realizados para investigar as diferengas das sub-estirpes no perfil de neoplasias dos orgaos
sugere que a subestirpe Wistar (Hannover) usada nos estudos de carcinogenicidade difere consideravelmente
da subestirpe Wistar (Wiga) usada nos estudos de carcinogenicidade oral em relacdo as altera¢des renais
nao-neoplasicas espontineas relacionadas com a idade, aumentos da prolactina sérica e alteragdes renais em
resposta a risperidona. Nao existem dados que sugiram alteragdes renais em caes tratados cronicamente com
RISPERDAL CONSTA.

Desconhece-se a relevancia do aparecimento da osteodistrofia e dos tumores renais mediados por prolactina,
observados em ratos relativamente ao risco de aparecimento em seres humanos.

Foi observada inflamagao no local da injec¢cdo em cées e ratos apds administracdo de doses elevadas de
RISPERDAL CONSTA. Num estudo de carcinogenicidade intramuscular, com a durag@o de 24 meses,
realizado em ratos, ndo foi observado qualquer aumento na incidéncia de tumores no local de administragao,
quer no grupo do veiculo, quer no grupo do farmaco activo.

Modelos animais in vivo e in vitro demonstraram que doses elevadas de risperidona podem causar
prolongamento do intervalo QT, que tem sido associado um aumento tedrico do risco de Torsades de
Pointes nos doentes.

6. INFORMACOESFARMACEUTICAS

6.1. Lista dos Excipientes

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

6.2. Incompatibilidades

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]
6.3. Prazo devalidade

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

6.4. Precauces especiais de conser vacdo

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

6.5. Natureza e contedido do recipiente

/ver anexo | — para ser completado nacional mente/

6.6. Precaucoes especiais de eliminagdo e manuseamento

I nstrucdes para o sistema de 3 agulhas

As microsferas de libertagdo prolongada de RISPERDAL CONSTA s0 deverdo ser
reconstituidas com o veiculo da seringa, fornecido na embalagem, e a sua administragdo sO
devera ser efectuada com a agulha de seguranga 20G Needle-Pro, fornecida na embalagem. Nao
substitua nenhum dos componentes da embalagem. Para garantir a administragdo da dose de
risperidona pretendida todo o conteudo do frasco para injectaveis devera ser administrado. A
administracdo parcial do contetido pode ndo corresponder a dose de risperidona pretendida.
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Seringa Pré-cheia

Needle-Pro®

Agulhas para recongtitui¢io Embolo %

A erllan nvn fninann

Frasco

Protecgao

AAAAAAAAA
Cépsula

Protecgdo = 4— Dispositivo

nnnnnnnn

AAAAAAAAAA de
Veiculo -

protec¢ao

Selo -

Retire a embalagem de RISPERDAL CONSTA do frigorifico e aguarde que esta atinja a temperatura
ambiente antes da reconstitui¢ao.

Contetido da embalagem:

Um frasco para injectaveis, contendo RISPERDAL CONSTA, microsferas de libertagdo prolongada

2 agulhas Hypoint 30G’> TW para reconstitui¢do

Uma seringa pré-carregada, contendo o veiculo para RISPERDAL CONSTA

Uma agulha Needle-Pro para injeccéo intramuscular: agulha de seguranca 20G de 2 polegadas, com
dispositivo de protecgdo da agulha

1.Retire a capsula de plastico colorida do frasco de RISPERDAL CONSTA.

2. Abra a seringa quebrando o selo da capsula branca e retirando a capsula branca em simultdneo com a
capsula que possui a extremidade em borracha que se encontra no seu interior.

Selo branco

3. Abra a embalagem de uma agulha para reconstituicao.
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Com um movimento de rotacao no sentido dos ponteiros do reldgio, adapte uma das agulhas de
reconstituicdo ao adaptador luer-lock” da seringa.

4. Retire a proteccdo da agulha de reconstituigdo. Nao rode.

Injecte no frasco todo o conteudo (veiculo) da seringa.

5. Retire do frasco a seringa com a agulha de reconstitui¢do. Desenrosque a agulha de reconstituicdo da
seringa e rejeite a agulha de forma apropriada.

6. Abra a embalagem da segunda agulha para reconstituicao.

Com um movimento de rotagdo no sentido dos ponteiros do relogio, adapte a segunda agulha de
reconstitui¢do ao adaptador luer-lock™ da seringa.
Nao retire a protecgdo da agulha nesta fase.

7. Agite vigorosamente o frasco durante, pelo menos, 10 segundos.

A mistura esta completa quando a suspensao se torna uniforme, espessa e de cor leitosa, encontrando-se o po6
totalmente disperso.
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N&o conserve o frasco apds a reconstituicao pois a suspensao depositar-se-a.

8. Segure na seringa e retire a protec¢ao da agulha de reconstituicdo. Ndo rode.

Insira a agulha de reconstituicdo no frasco na posigao vertical.

Retire lentamente a suspensdo do frasco na vertical, ndo invertido, ligeiramente inclinado, tal como indicado
na figura e certifique-se de que todo o contetido ¢ aspirado para a seringa.
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9. Retire do frasco a seringa com a agulha de reconstitui¢do. Desenrosque a agulha de reconstituicdo da
seringa e rejeite-a apropriadamente.

Para efeitos de identificagdo, rasgue a parte do rétulo do frasco na zona de perfuragio e cole na seringa.

10. Rasgue até meio o invélucro blister do dispositivo Needle-Pro. Segure na protecgdo através do involucro
de plastico.

Enrosque na seringa o adaptador “luer-lock” do dispositivo Needle- Pro por meio de um facil movimento de
rotagdo no sentido dos ponteiros do relogio. Adapte com firmeza a agulha no dispositivo Needle-Pro

empurrando e girando no sentido dos ponteiros do relogio.

Prepar e o doente para a injecgao.

invélucro




SERA NECESSARIO UMA RE-SUSPENSAO DO RISPERDAL CONSTA ANTES DA
ADMINISTRACAO POIS VERIFICA-SE UMA DEPOSICAO DO PRODUTO
RECONSTITUIDO AO LONGO DO TEMPO. AGITE VIGOROSAMENTE DE FORMA A RE-

SUSPENDER AS MICROSFERAS.

11. Retire a proteccao da agulha. Nao rode a protecgo pois a agulha podera soltar-se do dispositivo Needle-

Pro.
Bata suavemente na seringa de modo que as bolhas de ar fiquem a superficie.

Retire as bolhas de ar do corpo da seringa empurrando o émbolo para diante com a agulha virada para cima
na vertical. Injecte todo o contetido da seringa por via intramuscular na nadega do doente.

NAO ADMINISTRAR POR VIA INTRAVENOSA

*? Protec¢io
S fe—
I

da aonlha
2 /’_ ——

ADVERTENCIA: Para evitar picar-se com uma agulha contaminada:
e Na3o retire intencionalmente o dispositivo Needle- Pro;
e Naio tente endireitar a agulha ou adaptar o dispositivo Needle- Pro se a agulha estiver
dobrada ou danificada;
¢ Nio manuseie de forma incorrecta o dispositivo de protec¢do da agulha, pois tal podera
provocar uma perfuragdo do mesmo pela agulha.

12. Apos ter completado o procedimento, encaixe a agulha na protecgao utilizando apenas uma mao.
pressione SUAVEMENTE a proteccao contra uma superficie plana. Com a pressdo exercida na protecgdo, a

agulha ¢ firmemente encaixada na proteccao.

Confirme visualmente que a agulha se encontra completamente encaixada no dispositivo de protec¢do da

agulha.

Rejeite imediatamente de forma apropriada.

[
T | | S

7.,
/ ; :}g Superficie
s ;

.
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Instrucdes para o Sistema de acesso ao frasco sem agulhas

As microsferas de libertagdo prolongada de RISPERDAL CONSTA s0 deverdo ser
reconstituidas com o veiculo da seringa, fornecido na embalagem, e a sua administragdo SO
devera ser efectuada com a agulha de seguranga 20G Needle-Pro, fornecida na embalagem. Nao
substitua nenhum dos componentes da embalagem. Para garantir a administragao da dose de
risperidona pretendida todo o conteudo do frasco para injectaveis devera ser administrado. A
administracdo parcial do contetido pode ndo corresponder a dose de risperidona pretendida.

Serinaa Pré-cheia

Dispositivo de acesso
aoft f; Needle-Pro®
Embolo » :
Ponto de contacto do Agulha para injecciio intramuscular
r adaptador luer branco ] Protecgio
[ da Agulha
Cépsula —
-

colorida Cdapstulj do . Proteccéio
Perfurador Adaniacor do
) dispositivo
Veiculo _,

Selo I
branco —»HL } Fecho

Retire a embalagem de RISPERDAL CONSTA do frigorifico e aguarde que esta atinja a temperatura
ambiente antes da reconstituicao.

Contetdo da embalagem:

Um frasco para injectaveis, contendo RISPERDAL CONSTA, microsferas de libertagdo prolongada.

Um dispositivo de acesso ao frasco sem agulhas - Alaris SmartSite.

Uma seringa pré-carregada, contendo o veiculo para RISPERDAL CONSTA.

Uma agulha Needle-Pro para injeccao intramuscular: agulha de seguranga 20G de 2 polegadas
(aproximadamente 4,5 cm), com dispositivo de protec¢ao da agulha.

1. Retire a capsula de plastico colorida do frasco de RISPERDAL CONSTA.

]ffrasco e /

2. Rasgue o invdlucro blister e retire o dispositivo de acesso ao frasco sem agulhas, segurando a capsula
branca do adaptador luer.
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NAO TOQUE NO PERFURADOR DO DISPOSI TIVO EM MOMENTO ALGUM.
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3. Coloque o frasco numa superficie dura. Num movimento vertical pressione o perfurador do dispositivo
de acesso ao frasco, no centro da borracha do frasco, até o dispositivo ficar firmemente adaptado ao topo do
frasco.

4. Limpe o ponto de contacto do frasco (adaptador luer branco), de preferéncia com um antiséptico, antes de
introduzir a seringa no frasco.

5. Abra a Seringa Pré-cheia quebrando o selo do fecho e retirando a capsula branca em simultdneo com a
capsula que possui a extremidade em borracha (que se encontra no seu interior).

Sel
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6. Pressione a extremidade da seringa sobre o dispositivo de acesso ao frasco e rode no sentido dos ponteiros
do relogio de forma a confirmar que a seringa estd adaptada, de forma segura, a capsula do frasco (adaptador
luer).

Prenda a aba do dispositivo de acesso ao frasco enquanto coloca a seringa para evitar que o dispositivo gire.

Mantenha a seringa ¢ o dispositivo de acesso ao frasco alinhados.

7. Injecte todo o contetido da seringa (veiculo) no frasco.

8. Mantenha o émbolo pressionado, agite vigorosamente o frasco , pelo menos, 10 segundos, até obter uma
suspensdo homogénea.

A mistura esta completa quando a suspensao se torna uniforme, espessa e de cor leitosa, encontrando-se o po
totalmente disperso.

NAO CONSERVE O FRASCO APOSA RECONSTITUICAO, POISA SUSPENSAO DEPOSITAR-
SE-A.
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9. Inverta completamente o frasco e retire, lentamente, toda a suspensao.

Para efeitos de identificagdo, rasgue a parte do rotulo do frasco na zona de perfuragio e cole na seringa.

10. Desenrosque a seringa do dispositivo de acesso ao frasco. Rejeite o Dispositivo de Acesso ao Frasco

apropriadamente.

11. Rasgue até ao meio o involucro blister do dispositivo Needle-Pro. Segure na proteccdo através do

involucro de plastico.

Enrosque na seringa o adaptador “luer-lock” do dispositivo Needle-Pro por meio de um movimento facil de
rotagdo no sentido dos ponteiros do relogio. Adapte, com firmeza, a agulha no dispositivo Needle-Pro
empurrando e girando no sentido dos ponteiros do relogio.

Prepare o doente para a injeccao.

Involucro 1

SERA NECESSARIO UMA RE-SUSPENSAO DO RISPERDAL CONSTA ANTESDA )
ADMINISTRAGAO POISVERIFICA-SE UMA DEPOSICAO DO PRODUTO RECONSTITUIDO
AO LONGO DO TEMPO. AGITE VIGOROSAMENTE DE FORMA A RE-SUSPENDER AS

MICROSFERAS.
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12. Retire a proteccao da agulha. Nao rode a protecgo pois a agulha podera soltar-se do dispositivo Needle-
Pro.

Bata suavemente na seringa de modo que as bolhas de ar fiquem a superficie.

Retire as bolhas de ar do corpo da seringa empurrando o émbolo para diante com a agulha virada para cima
na vertical. Injecte todo o contetido da seringa por via intramuscular na nadega do doente.

NAO ADMINISTRE POR VIA INTRAVENOSA

ADVERTENCIA:

Para evitar picar-se com uma agulha contaminada:

Nao desmonte intencionalmente o dispositivo Needle- Pro.

Nao tente endireitar a agulha ou adaptar o dispositivo Needle- Pro se a agulha estiver dobrada ou danificada.
Nao manuseie de forma incorrecta o dispositivo de protecgdo da agulha, pois tal podera provocar uma
perfuracao do mesmo pela agulha.

13. Apos ter completado o procedimento, encaixe a agulha na protecgdo. Utilizando apenas uma mao,
pressione SUAVEMENTE a proteccdo contra uma superficie plana. Com a pressdo exercida na protecgdo, a
agulha ¢ firmemente encaixada na protecgdo. Confirme, visualmente, que a agulha se encontra totalmente
encaixada no dispositivo de protec¢do da agulha. Rejeite-a imediatamente de forma apropriada.
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Os produtos nao utilizados ou os residuos devem ser eliminados de acordo com as exigéncias locais.

7. TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

8. NUMEROS DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO MERCADO

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

9. DATA DA PRIMEIRA AUTORIZACAO/RENOVACAO DA AUTORIZACAO DE INTRODUCAO NO
MERCADO

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]
10. DATA DA REVISAO DO TEXTO

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]
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ROTULAGEM
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INDICAGOESA INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

CARTONAGEM (contendo ALARIYS)

‘ 1 NOME DO MEDICAMENTO

RISPERDAL CONSTA ¢ nomes associados (ver Anexo ) 12,5 mg, pd para suspensdo de libertagao
prolongada para injec¢ao intramuscular
[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

RISPERDAL CONSTA e nomes associados (ver Anexo ) 25 mg, p6 para suspensao de libertagao
prolongada para injec¢@o intramuscular

RISPERDAL CONSTA e nomes associados (ver Anexo ) 37,5 mg, po para suspensao de libertacao
prolongada para injec¢@o intramuscular

RISPERDAL CONSTA e nomes associados (ver Anexo [) 50 mg, p6 para suspensao de libertagao
prolongada para injec¢@o intramuscular

risperidona

| 2. DESCRIGAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ACTIVA(S)

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

‘ 3. LISTA DOSEXCIPIENTES

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

| 4 FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Po e veiculo para suspensdo de libertagdo prolongada para injeccao.
[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

| 5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRAGAO

Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
Uso intramuscular

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA
DO ALCANCE E DA VISTA DASCRIANGCAS

Manter fora do alcance ¢ da vista das criangas.

‘ 7. OUTRASADVERTENCIASESPECIAIS, SE NECESSARIO

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP
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‘ 9. CONDICOESESPECIAISDE CONSERVAGAO

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

10. CUIDADOSESPECIAISQUANTO A ELIMINAGAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOSRESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUGAO NO
MERCADO

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

| 12 NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUGAO NO MERCADO

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote

‘ 14. CLASSIFICACAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

| 15. INSTRUGOESDE UTILIZAGAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]
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INDICAGOESA INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

CARTONAGEM (contendo sistema de 3 agulhas)

‘ 1 NOME DO MEDICAMENTO

RISPERDAL CONSTA e nomes associados (ver Anexo ) 12,5 mg, pd para suspensdo de libertacao
prolongada para injec¢ao intramuscular
[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

RISPERDAL CONSTA e nomes associados (ver Anexo ) 25 mg, p6 para suspensao de libertagao
prolongada para injec¢ao intramuscular

RISPERDAL CONSTA e nomes associados (ver Anexo ) 37,5 mg, po para suspensao de libertagao
prolongada para injec¢@o intramuscular

RISPERDAL CONSTA e nomes associados (ver Anexo [) 50 mg, p6 para suspensao de libertagao
prolongada para injec¢ao intramuscular

risperidona

| 2. DESCRIGAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ACTIVA(S)

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

‘ 3. LISTA DOSEXCIPIENTES

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

| 4 FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Po e veiculo para suspensdo de libertagdo prolongada para injeccao.
[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

| 5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRAGAO

Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
Uso intramuscular

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA
DO ALCANCE E DA VISTA DASCRIANCAS

Manter fora do alcance ¢ da vista das criangas.

‘ 7. OUTRASADVERTENCIASESPECIAIS, SE NECESSARIO

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP
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‘ 9. CONDICOESESPECIAISDE CONSERVAGAO

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

10. CUIDADOSESPECIAISQUANTO A ELIMINAGAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOSRESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUGAO NO
MERCADO

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

| 12 NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUGAO NO MERCADO

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote

‘ 14. CLASSIFICAGCAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

| 15. INSTRUGOESDE UTILIZAGAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

48



INDICAGOESA INCLUIR NO ACONDICIONAMENTO SECUNDARIO

CARTONAGEM (ALARIS separado do veiculo)

‘ 1 NOME DO MEDICAMENTO

RISPERDAL CONSTA e nomes associados (ver Anexo ) 12,5 mg, pd para suspensdo de libertacao
prolongada para injec¢ao intramuscular
[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

RISPERDAL CONSTA e nomes associados (ver Anexo ) 25 mg, p6 para suspensao de libertagao
prolongada para injec¢ao intramuscular

RISPERDAL CONSTA e nomes associados (ver Anexo ) 37,5 mg, po para suspensao de libertagao
prolongada para injec¢@o intramuscular

RISPERDAL CONSTA e nomes associados (ver Anexo [) 50 mg, p6 para suspensao de libertagao
prolongada para injec¢ao intramuscular

risperidona

| 2. DESCRIGAO DA(S) SUBSTANCIA(S) ACTIVA(S)

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

‘ 3. LISTA DOSEXCIPIENTES

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

| 4 FORMA FARMACEUTICA E CONTEUDO

Po e veiculo para suspensdo de libertagdo prolongada para injeccao.
[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

| 5. MODO E VIA(S) DE ADMINISTRAGAO

Consultar o folheto informativo antes de utilizar.
Uso intramuscular

6. ADVERTENCIA ESPECIAL DE QUE O MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA
DO ALCANCE E DA VISTA DAS CRIANCAS

Manter fora do alcance ¢ da vista das criangas.

‘ 7. OUTRASADVERTENCIASESPECIAIS, SE NECESSARIO

‘ 8. PRAZO DE VALIDADE

EXP

| 9. CONDIGOESESPECIAIS DE CONSERVAGCAO
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10. CUIDADOSESPECIAISQUANTO A ELIMINAGAO DO MEDICAMENTO NAO
UTILIZADO OU DOSRESIDUOS PROVENIENTES DESSE MEDICAMENTO, SE
APLICAVEL

11. NOME E ENDERECO DO TITULAR DA AUTORIZACAO DE INTRODUGAO NO
MERCADO

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

| 12 NUMERO(S) DA AUTORIZACAO DE INTRODUGAO NO MERCADO

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

| 13. NUMERO DO LOTE

Lote

‘ 14. CLASSIFICAGCAO QUANTO A DISPENSA AO PUBLICO

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

| 15. INSTRUGOESDE UTILIZAGAO

‘ 16. INFORMACAO EM BRAILLE
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INDICAGCOESMINIMASA INCLUIR NASEMBALAGENS“BLISTER” OU FITAS
CONTENTORAS

ROTUL O Frasco para pé para suspensio par a injeccio

‘ 1 NOME DO MEDICAMENTO

RISPERDAL CONSTA e nomes associados (ver Anexo ) 12,5 mg, pd para suspensdo de libertagao
prolongada para injec¢ao intramuscular
[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

RISPERDAL CONSTA e nomes associados (ver Anexo ) 25 mg, p6 para suspensao de libertagao
prolongada para injec¢@o intramuscular

RISPERDAL CONSTA e nomes associados (ver Anexo ) 37,5 mg, po para suspensao de libertagao
prolongada para injec¢@o intramuscular

RISPERDAL CONSTA e nomes associados (ver Anexo [) 50 mg, p6 para suspensao de libertagao
prolongada para injec¢@o intramuscular

risperidona

|22 MODO DE ADMINISTRAGAO

Consultar o folheto informativo antes de utilizar.

‘ 3. PRAZO DE VALIDADE

EXP

|4 NUMERO DO LOTE

Lote

‘ 5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

| 6.  OUTRAS

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]
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INDICAGCOESMINIMASA INCLUIR EM PEQUENAS UNIDADES DE ACONDICIONAMENTO
PRIMARIO

ROTULO Seringa pré-cheia

‘ 1 NOME DO MEDICAMENTO E VIA(S) DE ADMINISTRACAO

Veiculo para RISPERDAL CONSTA 12,5 mg/ 25 mg/ 37,5 mg /50 mg e nomes associados (ver Anexo I)
[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

|22 MODO DE ADMINISTRAGAO

‘ 3. PRAZO DE VALIDADE

EXP

| 4. NUMERO DO LOTE

Lote

‘ 5. CONTEUDO EM PESO, VOLUME OU UNIDADE

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

| 6.  OUTRAS

Seringa pré-cheia na emabalagem.
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FOLHETO INFORMATIVO
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Folheto Informativo: INFORMACAO PARA O UTILIZADOR

RISPERDAL CONSTA 12,5 mg/2 ml ,25 mg/2 ml 37,5 mg/2 ml ,50 mg/2 ml p6 e veiculo para
suspensao de libertacéo prolongada para injeccdo intramuscular
[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]
Risperidona

Leia atentamente este folheto antes detomar o medicamento.

e Conserve este folheto. Pode ter necessidade de o reler.

e (Caso ainda tenha duvidas, consulte o seu médico ou farmacéutico.

e Este medicamento foi receitado para si. Nao deve da-lo a outros; o medicamento pode ser-lhes
prejudicial mesmo que apresentem os mesmos sintomas.

e Se algum dos efeitos secundarios se agravar ou se detectar quaisquer efeitos secundarios nao
mencionados neste folheto, informe o seu médico ou farmacéutico.

Neste folheto:

1. O que ¢ RISPERDAL CONSTA e para que ¢ utilizado

2. Antes de utilizar RISPERDAL CONSTA

3. Como utilizar RISPERDAL CONSTA

4. Efeitos secundarios possiveis

5. Como conservar RISPERDAL CONSTA

6. Outras informacgoes

1. O QUE E RISPERDAL CONSTA E PARA QUE E UTILIZADO

RISPERDAL CONSTA pertence a um grupo de medicamento chamados antipsicoticos.
RISPERDAL CONSTA ¢ usado para manter o tratamento da esquizofrenia, em que pode ver, ouvir ou
sentir coisas que nao existem, acreditar em coisas que ndo sao verdade, ter uma desconfianga fora do

habitual ou estar confuso.

RISPERDAL CONSTA deve ser utilizado por doentes que se encontram em tratamento com antipsicoticos
orais (comprimidos ou capsulas).

2. ANTESDE UTILIZAR RISPERDAL CONSTA
N&o utilize RISPERDAL CONSTA:

e Se tem alergia (hipersensibilidade) a substancia activa, risperidona, ou a qualquer outro componente de
RISPERDAL CONSTA (ver lista na seccao 6).

Tome especial cuidado com RISPERDAL CONSTA:

Se nunca tomou RISPERDAL deve comegar o tratamento com o RISPERDAL oral antes de iniciar o
tratamento com RISPERDAL CONSTA.

Antes de tomar RISPERDAL, confirme com o seu médico ou farmacéutico, se:
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Tem problemas de coracdo, incluindo batimentos irregulares cardiacos ou se tem predisposi¢ao para
pressdo arterial baixa ou estd a tomar medicamentos para baixar a pressdo arterial. RISPERDAL
CONSTA pode provocar diminui¢ao da pressao arterial. A sua dose pode ter de ser ajustada.

Tem algum factor que favoreca a ocorréncia de acidentes cerebrovasculares, tais como pressao arterial
elevada, perturbagoes da circulagdo ou alteracdes da circulacao cerebral.

Tem doenga de Parkinson ou deméncia;

E diabético;

Tem epilepsia;

E homem e alguma vez teve erecgio prolongada e dolorosa. Se sentir isso com RISPERDAL, contacte o
seu médico de imediato;

Tem dificuldade em controlar a temperatura corporal ou elevagdo da temperatura corporal,;

Tem problemas renais;

Tem problemas de figado;

Tem niveis anormalmente elevados da hormona prolactina ou se tem um tumor possivelmente
dependente da prolactina.

Fale com o seu médico de imediato se sentir:

e Movimentos involuntarios e ritmados da lingua, boca ou face. A suspensao da risperidona por ser
necessaria.

e Febre, rigidez muscular grave, sudag¢ao ou diminui¢ao dos niveis de consciéncia (uma perturbagio
chamada Sindroma maligna dos neurolépticos). Pode ser necessario tratamento médico imediato.

Se ndo tem a certeza que tal se aplique a si, fale com o seu médico ou farmacéutico, antes de tomar
RISPERDAL ou RISPERDAL CONSTA,

RISPERDAL CONSTA pode causar aumento de peso.

Doentes idosos com deméncia
RISPERDAL CONSTA niao deve ser utilizado em doentes idosos com deméncia.

O tratamento médico deve ser interrompido de imediato se notar, ou se o prestador de cuidados notar,
alteracGes subitas do estado de consciéncia, fraqueza repentina, perda de sensibilidade na face, bragos ou
pernas(especialmente de um dos lados do corpo) e alteragdes da fala, mesmo que por um curto periodo de
tempo. Podem ser sinais de um acidente cerebrovascular.

Ao usar RISPERDAL com outros medicamentos
Informe o seu médico ou farmacéutico se estiver a usar ou tiver usado recentemente outros medicamentos,
incluindo medicamentos obtidos sem receita médica ¢ medicamentos a base de plantas.

E especialmente importante que fale com o seu médico ou farmacéutico se esta a tomar um dos seguintes
medicamentos:

Medicamentos que actuam no seu cérebro, para o ajudar a ficar mais calmo (benzodiazepinas) ou alguns
medicamentos para a dor (opidides), medicamentos para as alergias (anti-histaminicos), uma vez que a
risperidona pode aumentar a sedagdo provocada por estes medicamentos;

Medicamentos que podem alterar a actividade eléctrica do coragéo, tais como medicamentos para a
malaria, problemas de ritmo cardiaco (p.ex. quinidina), alergias (anti-histaminicos), alguns
antidepressivos ou outros medicamentos para problemas mentais.

Medicamentos que provoca a diminui¢do do batimento do coragéo;

Medicamentos que causa a diminuigdo do potassio no sangue (alguns diuréticos);

Medicamentos para a doenga de Parkinson (tais como levodopa);

Medicamentos para o tratamento da pressao arterial elevada. RISPERDAL CONSTA pode diminuir a
tensdo arterial.

Diuréticos, usados para tratar problemas de coragdo e inchaco de partes do corpo devido a acumulagio
de liquidos, tais como furosemida ou clorotiazida. RISPERDAL CONSTA tomado isolado ou com a

55



furosemida pode provocar um aumento do risco de acidente cerebrovascular e morte em idosos com
deméncia.

Os seguintes medicamentos podem reduzir o efeito da risperidona:

e Rifampicina (um medicamento para tratar algumas infecgoes);

e (Carbamazepina, fenitoina (medicamentos para a epilepsia);

e Fenobarbital

Se iniciar ou parar de tomar estes medicamentos, pode necessitar de uma dose diferente de risperidona.

Os seguintes medicamentos podem aumentar o efeito da risperidona:

Quinidina (usada para algumas doengas de coracao);

Antidepressivos tais como paroxetina, fluoxetina, antidepressivos triciclicos;

Medicamentos chamados bloqueadores beta (utilizados para tratar a pressio arterial elevada);
Fenotiazinas (utilizadas para o tratamento de psicoses ou para acalmar);

Cimetidina, ranitidina (bloqueadores da actividade do estomago);

Se iniciar ou parar de tomar estes medicamentos, pode necessitar de uma dose diferente de risperidona.

Se ndo tem a certeza que tal se aplique a si, fale com o seu médico ou farmacéutico, antes de tomar
RISPERDAL.

Ao usar RISPERDAL com alimentos e bebidas
Deve evitar beber alcool enquanto estiver a tomar RISPERDAL CONSTA.

Gravidez e aleitamento

e Fale com o seu médico antes de tomar RISPERDAL se estiver gravida, esta a tentar engravidar ou estd a
amamentar. O seu médico decidira se podera tomar RISPERDAL.

e Foram observados tremores, fraqueza muscular e dificuldade em alimentar-se em recém-nascidos de
maes que tomaram RISPERDAL, no tltimo trimestre de gravidez.

Consulte o seu médico ou farmacéutico antes de tomar qualquer medicamento.

Conducéo de veiculos e utilizagdo de maquinas
Podem ocorrer tonturas, cansago e problemas de visao durante o tratamento com RISPERDAL. Nao conduza
ou utilize maquinas sem falar com o seu médico.

3.COMO UTILIZAR RISPERDAL CONSTA

RISPERDAL CONSTA ¢ administrado por injec¢do intramuscular no gliteo, por um profissional de saude,
com intervalos de duas semanas.

Adultos

Dose inicial

Se a sua dose oral diaria, isto é, em comprimidos, era igual ou inferior a 4mg de risperidona, a sua dose
inicial de RISPERDAL CONSTA deve ser de 25mg.

Se a sua dose oral diaria, isto é, em comprimidos, era superior a 4mg de risperidona, pode ser-lhe
administrada um dose inicial de 37,5mg de RISPERDAL CONSTA.

Se se encontra actualmente em tratamento com outro antipsicotico oral que ndo a risperidona, a sua dose
inicial de RISPERDAL CONSTA dependera do seu tratamento actual. O seu médico decidira entre
RISPERDAL CONSTA 25mg ou 27,5 mg.

Pode ser-lhe dada uma dosagem mais baixa de 12,5 mg. O seu médico decidira que dose de RISPERDAL
CONSTA ¢ indicada para si.

Dose de Manutencdo
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e A dose habitual ¢ de 25 mg por via intramuscular de duas em duas semanas.

e Uma dose inferior de 12,5mg ou uma dose superior de 37,5 ou 50mg, também pode ser necessaria. O
seu médico decidira qual a dose certa para si.

e O seu médico pode prescrever-lhe RISPERDAL oral nas trés primeiras semanas apds a primeira
injeccao.

Criancas e adolescentes
RISPERDAL CONSTA nao deve ser administrado a criangas com idade inferior a 18 anos.

Seusar mais RISPERDAL CONSTA do quedeveria:

e Aspessoas a quem ¢ administrado mais RISPERDAL CONSTA do que necessario, podem sentir os
seguintes sintomas: sonoléncia, cansagco, movimentos corporais anormais, problemas em manter-se de
pé e em andar, tonturas causadas pela pressao arterial baixa e batimentos cardiacos anormais. Tém sido
reportados casos de condug@o eléctrica anormal no coragdo e convulsoes.

e Consulte um médico de imediato.

Se parar deusar RISPERDAL

Ira deixar de sentir os efeitos do medicamento. Nao deve parar de tomar deste medicamento a ndo ser que o
seu médico assim o aconselhe, pois os seus sintomas podem reaparecer. Certifique-se que pode estar
presente na consulta em que recebera o medicamento, de duas em duas semanas. Se ndo conseguir estar
presente nesse dia, contacte o seu médico de imediato para acordar outra data em que pode receber a
injeccdo. Se tem outras duvidas relativas a a utilizagao deste medicamento, fale com o seu médico ou
farmaceéutico.

4. Efeitos secundarios possiveis

Como todos os medicamentos, RISPERDAL pode causar efeitos secundarios, no entanto estes nao se
manifestam em todas as pessoas.

Muito frequente: afecta mais do que 1 utilizador em 10
Frequente: afecta 1 a 10 utilizadores em 100
Pouco frequente: afecta 1 a 10 utilizadores em 1.000
Raro: afecta 1 a 10 utilizadores em 10.000
Muito raro: afecta menos de 1 utilizador em 10.000

Frequéncia desconhecida frequéncia ndo pode ser estimada a partir da informagao disponivel.

Os seguintes efeitos secundarios podem ocorrer.

Muito frequente (afecta maisde 1 utilizador em cada 10)

e Incapacidade em dormir, ansiedade, depressao, irritabilidade, sensacdo de incapacidade em descansar;

e Dor de cabega, infec¢do do nariz e da garganta;

e Parkinsonismo. Este ¢ um termo médico que inclui muitos sintomas. Cada sintoma pode ocorrer numa
frequéncia inferior a 1 em 10 pessoas. Parkinsonismo inclui: aumento da secre¢do da saliva ou boca
molhada, rigidez musculoesquelética, babar, contracgdes involuntarias aquando a flexdo dos membros,
atraso ou diminui¢do dos movimentos corporais, auséncia de expressao facial, contrac¢do muscular,
rigidez do pescoco, rigidez muscular, passos pequenos, arrastados ou precipitados e auséncia de
movimentos normais dos bragos ao caminhar, pestanejar persistente em resposta a estimulo da testa (um
reflexo anormal).

Frequentes (afecta 1 a 10 utilizador es em 100):

e Inquietacdo, alteragdes do sono, tonturas, sensagao de tonturas ao levantar-se, fadiga, sonoléncia e sono
em demasia.

e Aumento de peso, dores de dentes, diminui¢ao de peso;

e Vomitos, diarreia, obstipacdo, nduseas, aumento do apetite, dor abdominal ou desconforto no estomago,
infec¢do no estdmago;

e Dificuldade em respirar, infec¢do pulmonar (pneumonia), gripe, infec¢do das vias respiratorias, infecgao
do tracto urinario, aumento da temperatura corporal, incontinéncia urinaria, infec¢@o sinusoidal,
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infeccdo viral, infec¢@o no ouvido, congestao nasal, garganta irritada, olho vermelho, sindroma gripal,
tosse;

Visdo turva;

Tremores, fraqueza muscular, queda, dor nas costas, dor nos bragos e pernas, dor nas articulagoes,
movimentos involuntarios da face e extremidades dos misculos, dores musculares, incha¢o dos bragos e
pernas;

Aumento dos niveis sanguineos da hormona prolactina, diminuigao das enzimas do figado, diminui¢ao
da hemoglubina ou da contagem das células vermelhas (anemia), aumento do aglicar no sangue;

Falta de menstrua¢ao, disfungao sexual, corrimento da mama;

Condugao eléctrica anormal do coracdo, aumento da pressao arterial, aumento do ritmo cardiaco, dor no
peito, pressdo arterial baixa, registo anormal da actividade eléctrica do coracdo (ECG);

Erupgao cutanea, dor no local da injeccao, vermelhidao da pele.

Pouco frequentes (afecta 1 a 10 utilizador es em 1.000):

Nervosismo, falta de atencdo, sentir-se muito sonolento, exausto, cansado com excesso de sono, humor
exultante (mania), sentir-se mal, apatia;

Congestao nasal;

Infecgdo da bexiga, infecgdo do estomago e intestino, dor de ouvido;

inchago repentino dos labios e olhos em simultdneo com dificuldades em respirar, alergia;

Dor no pescogo, dor nas nadegas, dores musculoesqueléticas no peito, dor durante a administragdo da
injeccdo, desconforto no peito, inchago e prurido no local de injec¢ao;

Diminuigdo do apetite, aumento do apetite;

Disfung¢ao sexual, aumento da mama no homem, diminui¢do da vontade sexual;

Prurido intenso da pele, reducdo da sensagdo da pele a dor ou ao toque, formigueiro pontadas e
dorméncia da pele, abscesso subcutaneo , acne, perda de cabelo, pele seca;

Desmaio, reducao da pressao arterial ao levantar-se, sensagao de tontura apds mudanca da posi¢do do
corpo;

Ritmo cardiaco anormal, sensag¢ao dos batimentos do coracao, diminui¢do do ritmo cardiaco;

Corpo a tremer rapidamente e sem controlo (convulsao);

Diminuigdo da contagem das células brancas que o ajudam a proteger contra as infecgdes, diminuigao
das plaquetas (células do sangue que ajudam a parar as hemorragias).

Rar os (afecta 1 a 10 utilizador es em 10.000):

Problemas respiratorios durante o sono;

Obstrucdo intestinal;

Amarelecimento da pele e dos olhos (ictericia);

secrecao inapropriada da hormona que controla o volume da urina;
Inflamagdo do pancreas

Muito Raros (afecta menos de 1 utilizador em 10 000):
Complicacgdes que podem colocar a vida em risco devida a diabetes ndo controlados.

Frequéncia desconhecida (frequéncia ndo pode ser estimada a partir da informacao disponivel):

Reacgdo alérgica grave resultando em dificuldade de respiragdo e choque;

Inexisténcia de granuldcitos (um tipo de células brancas que o ajuda contra as infecgdes);
Ereccdo prolongada e dolorosa;

Prejudicial excesso de ingestdo de agua;

Perda repentina de visdo ou cegueira.

RISPERDAL Oral
Os seguintes efeitos secundarios foram reportados com RISPERDAL oral. Fale com o seu médico se sentir
algum dos seguintes efeitos secundarios, mesmo que ndo esteja a tomar RISPERDAL oral.

incontinéncia urindria durante a noite, urinar frequentemente, corrimento vaginal;
Amigdalite, infecg¢@o ocular, infecgdo da pele, infec¢do por fungos das unhas;
Perda de emogoes, confusdo, diminuigdo da atengdo, perda de consciéncia, alteragdes do equilibrio;
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e Nao resposta a estimulos, acidente vascular cerebral, diminui¢ao da circulagdo cerebral, alteragdes dos
vasos sanguineos do cérebro, fraqueza repentina ou perda de sensibilidade da face, bragos ou pernas,
especialmente num dos lados, instantes de discurso sem sentido, pelo mesmo durante 24 horas (chamado
acidente vascular cerebral menor ou acidente vascular cerebral);

e Corrimento ocular, rotacao ocular, inchago do olho, zumbidos, hemorragia do nariz, olho seco, aumento
das lagrimas, sensibilidade dolorosa a luz, aumento da pressao no globo ocular, reducao da claridade
visual;

e Respiracdo ruidosa, pneumonia provocada por inalagdo de alimentos, rouquidado, tosse com
expectoragdo, congestdo pulmonar, congestdo das vias respiratorias, ruido do pulmao, alteracdes das
vias respiratorias, Respiracdo rapida e pouco profunda;

e Fezes muito duras, incontinéncia fecal, desconforto abdominal, sede, inchaco do 1abio, inflamagdo do
colon, reducdo da saliva;

e Descoloracdo da pele, lesdao da pele, alteragdes da pele, prurido.

e Postura anormal, rigidez das articula¢des, dor no pescogo, ruptura das fibras musculares e dores
musculares;

e Distarbios da marcha, edema, aumento da temperatura corporal, alergia a farmacos, alteragdes do
discurso, altera¢des dos movimentos;

e Aumento da contagem dos eosindfilos (células brancas que ajudam na alergia e asma), diminuicao da

creatinina fosfoquinase do sangue;

Incapacidade de atingir o orgasmo, altera¢des da ejaculacao, alteragdes menstruais;

Alteragao do estado de consciéncia com diminui¢ao da temperatura corporal e rigidez muscular;

Rubor, inflamacao da pele oleosa, caspa, erupgdo cutdnea generalizada;

Desconforto, arrepios, arrefecimento das bracos e pernas, sindroma de abstinéncia.

Se algum dos efeitos secundarios se agravar ou se detectar quaisquer efeitos secundarios nao
mencionados neste folheto, informe o seu médico ou far macéutico.

5. COMO CONSERVAR RISPERDAL CONSTA

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

Manter o medicamento fora do alcance e da vista das criangas.

Nao utilize RISPERDAL CONSTA apos o prazo de validade impresso no rétulo, embalagem exterior ou
frasco.

O prazo de validade corresponde ao ultimo dia do més indicado.

6. OUTRASINFORMACOES

Qual a composicdo de RISPERDAL CONSTA

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]
A substancia activa ¢ a risperidona.

Cada frasco de RISPERDAL CONSTA po6 ¢ veiculo suspensad para libertagao prolongada para injec¢do
contém 12.5 mg, 25 mg, 37.5mg ou 50 mg de risperidona.

Veiculo (solucdo)
[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]
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Qual o aspecto de RISPERDAL CONSTA e contetido da embalagem

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

Titular da Autorizacdo de Introducdo no Mercado

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

Este medicamento encontra-se autorizado nos Estados M embr os do Espaco Econdmico Europeu
(EEE) sab as seguintes denominacoes:

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]

Austria:
Bélgica:
Bulgéria:
Chipre:

Republica Checa:

Dinamarca:
Estoénia:
Finlandia:
Franca:
Alemanha:
Grécia:
Hungria:
Islandia:
Irlanda:
Italia:
Lituania:
Letonia:

Liechtenstein:

Luxemburgo:
Malta:
Holanda:
Noruega:
Polonia:
Roménia:
Eslovaquia:
Eslovénia:
Espanha:
Suécia:
Reino Unido:

RISPERDAL® CONSTA®

RISPERDAL® CONSTA®/ BELIVON® CONSTA®
PUCIOJIEIIT KOHCTA™

RISPERDAL® CONSTA®

RISPERDAL"® CONSTA®

RISPERDAL® CONSTA®

RISPOLEPT® CONSTA®

RISPERDAL® CONSTA®

RISPERDALCONSTA® LP

RISPERDAL CONSTA / Risperidon-Janssen CONSTA
RISPERDAL® CONSTA

RISPERDAL CONSTA

RISPERDAL® CONSTA®

RISPERDAL® CONSTA™

RISPERDAL®

RISPOLEPT® CONSTA®

RISPOLEPT® CONSTA®

RISPERDAL® CONSTA®

RISPERDAL® CONSTA®/ BELIVON® CONSTA®
RISPERDAL® CONSTA®

RISPERDAL® CONSTA®

RISPERDAL® CONSTA®

RISPOLEPT CONSTA®

RISPOLEPT CONSTA®

RISPERDAL® CONSTA®

RISPERDAL CONSTA®

RISPERDAL® CONSTA

RISPERDAL® CONSTA®

RISPERDAL® CONSTA®

Estefolheto foi aprovado pelo dltima vez em

[ver anexo I — para ser completado nacionalmente]
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INFORMACAO IMPORTANTE PARA OS PROFISSIONAIS DE SAUDE
I nstrucdes para o Sistema acesso ao frasco sem agulhas

As microsferas de libertacdo prolongada de RISPERDAL CONSTA so6 deverdo ser reconstituidas com o
veiculo da seringa, fornecido na embalagem, e a sua administragdo s6 devera ser efectuada com a agulha de
seguranca 20G Needle-Pro, fornecida na embalagem. Nao substitua nenhum dos componentes da
embalagem. Para garantir a administracao da dose de risperidona pretendida todo o contetido do frasco para
injectaveis devera ser administrado. A administragao parcial do contetido pode nao corresponder a dose de
risperidona pretendida.

Serinaa Pré-cheia

Dispositivo de
acesso ao frasco . Agulha para injec¢do
Embolo .
Ponto de contacto do intramuscular
er ,?,S,C 0 adaptador luer branco Protecgio da
Capsula i . ; Agulha
. Capsula do .
colorida -— - | Proteccio
Gz Perfurador adantador . d_o -
i Veiculo dispositivo
Aba -
)
Selo i Fecho
branco —[o] :|~

Retire a embalagem de RISPERDAL CONSTA do frigorifico e aguarde que esta atinja a temperatura
ambiente antes da reconstituicao.

Contetudo da embalagem:

Um frasco para injectaveis, contendo RISPERDAL CONSTA, microsferas de libertagdo prolongada.

Um dispositivo de acesso ao frasco sem agulhas - Alaris SmartSite.

Uma seringa pré-carregada, contendo o veiculo para RISPERDAL CONSTA.

Uma agulha Needle-Pro para injecc¢ao intramuscular: agulha de seguranga 20G de 2 polegadas
(aproximadamente 4,5 cm), com dispositivo de protec¢ao da agulha.

1. Retire a capsula de plastico colorida do frasco de RISPERDAL CONSTA.

N

XD
'

2.Rasgue o involucro blister e retire o dispositivo de acesso ao frasco sem agulhas, segurando a capsula
branca do adaptador luer.
Nao toque no perfurador do dispositivo em momento algum.
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3. Coloque o frasco numa superficie dura. Num movimento vertical pressione o perfurador do dispositivo
de acesso ao frasco, no centro da borracha do frasco, até o dispositivo ficar firmemente adaptado ao topo do
frasco. ==

4.Limpe o ponto de contacto do adaptador luer branco, de preferéncia com um antiséptico, antes de
introduzir a seringa no frasco.

5. Abra a Seringa Pré-cheia quebrando o selo do fecho e retirando a capsula branca em simultdneo com a
capsula que possui a extremidade em borracha (que se encontra no seu interior).

6. Pressione a extremidade da seringa sobre o dispositivo de acesso ao frasco e rode no sentido dos ponteiros
do relogio de forma a confirmar que a seringa esta adaptada, de forma segura, a capsula do adaptador luer.
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Prenda a aba do dispositivo de acesso ao frasco enquanto coloca a seringa para evitar que o dispositivo gire.
Mantenha a seringa ¢ o dispositivo de acesso ao frasco alinhados.

7. Injecte todo o contetido da seringa (veiculo) no frasco.

8. Mantenha o émbolo pressionado, agite vigorosamente o frasco , pelo menos, 10 segundos, até obter uma
suspensdo homogénea.

A mistura esta completa quando a suspensao se torna uniforme, espessa e de cor leitosa, encontrando-se o po
totalmente disperso.

NAO CONSERVE O FRASCO APOS A RECONSTITUICAO, POIS A SUSPENSAO DEPOSITAR-SE-A.
9. Inverta completamente o frasco e retire, lentamente, toda a suspensao.

Para efeitos de identificagdo, rasgue a parte do rétulo do frasco na zona de perfuragio e cole na seringa.
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10. Desenrosque a seringa do dispositivo de acesso ao frasco. Rejeite o Dispositivo de Acesso ao Frasco
apropriadamente.

11. Rasgue até ao meio o involucro blister do dispositivo Needle-Pro. Segure na proteccdo através do
involucro de plastico.

Enrosque na seringa o adaptador “luer-lock” do dispositivo Needle-Pro por meio de um movimento facil de
rotagdo no sentido dos ponteiros do relogio. Adapte, com firmeza, a agulha no dispositivo Needle-Pro
empurrando e girando no sentido dos ponteiros do relogio.

Prepare o doente para a injeccao.
Invélucro

SERA NECESSARIO UMA RE-SUSPENSAO DO RISPERDAL CONSTA ANTES DA
ADMINISTRACAO POIS VERIFICA-SE UMA DEPOSICAO DO PRODUTO RECONSTITUIDO AO
LONGO DO TEMPO. AGITE VIGOROSAMENTE DE FORMA A RE-SUSPENDER AS

MICROSFERAS.

12. Retire a proteccao da agulha. Nao rode a protecgdo pois a agulha podera soltar-se do dispositivo
Needle-Pro.

Bata suavemente na seringa de modo que as bolhas de ar fiquem a superficie.

Retire as bolhas de ar do corpo da seringa empurrando o émbolo para diante com a agulha virada para cima
na vertical. Injecte todo o contetido da seringa por via intramuscular na nadega do doente.
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NAO ADMINISTRE POR VIA INTRAVENOSA

Protecgdo da
-—
agulha
—
- j‘\\

ADVERTENCIA:

Para evitar picar-se com uma agulha contaminada:

N&o desmonte intencionalmente o dispositivo Needle- Pro

N&o tente endireitar a agulha ou adaptar o dispositivo Needle- Pro se a agulha estiver dobrada ou
danificada

N&o manuseie de formaincorrecta o dispositivo de protecgcdo da agulha, poistal podera provocar uma
perfuracdo do mesmo pela agulha.

13. Apos ter completado o procedimento, encaixe a agulha na protecgdo. Utilizando apenas uma mao,
pressione SUAVEMENTE a protec¢do contra uma superficie plana. Com a pressdo exercida na protecgdo, a
agulha ¢é firmemente encaixada na protec¢do. Confirme, visualmente, que a agulha se encontra totalmente
encaixada no dispositivo de protec¢do da agulha.. Rejeite-a imediatamente de forma apropriada.

[
— —thr—
\ e o
P bz *f,\}:'__r i
~ "“>.._./

_11 ) Superficie plana
P
o

Instrucdes para o sistema de 3 agulhas

As microsferas de libertagdo prolongada de RISPERDAL CONSTA s0 deverdo ser reconstituidas com o
veiculo da seringa, fornecido na embalagem, ¢ a sua administragdo SO devera ser efectuada com a agulha de
seguranca 20G Needle-Pro, fornecida na embalagem. Nao substitua nenhum dos componentes da
embalagem. Para garantir a administracdo da dose de risperidona pretendida todo o contetido do frasco para
injectaveis devera ser administrado. A administragao parcial do contetido pode nao corresponder a dose de
risperidona pretendida.
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Seringa Pré-cheia

Needle-Pro®
Agulhas para recongtitui¢io Embolo

A coillan nvn ininann

Frasco

Protecgao

AAAAAAAAA
Cépsula
Protecgdo = <— Dispositivo

Anlanida

AAAAAAAAAA de
Veiculo

protec¢ao

} Fecho

Selo

Retire a embalagem de RISPERDAL CONSTA do frigorifico e aguarde que esta atinja a temperatura
ambiente antes da reconstitui¢ao.
Contetudo da embalagem:
- Um frasco para injectaveis, contendo RISPERDAL CONSTA, microsferas de libertacdo prolongada
- 2 agulhas Hypoint 30G*> TW para reconstitui¢ao
- Uma seringa pré-carregada, contendo o veiculo para RISPERDAL CONSTA
- Uma agulha Needle-Pro para injec¢do intramuscular: agulha de seguranca 20G de 2 polegadas, com
dispositivo de protecgdo da agulha

1.Retire a capsula de plastico colorida do frasco de RISPERDAL CONSTA.

capsula

2. Abra a seringa quebrando o selo da capsula branca e retirando a capsula branca em simultdneo com a
capsula que possui a extremidade em borracha que se encontra no seu interior.

3. Abra a embalagem de uma agulha para reconstituicao.

Com um movimento de rotacao no sentido dos ponteiros do relogio, adapte uma das agulhas de
reconstituicdo ao adaptador luer-lock” da seringa.
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4. Retire a proteccao da agulha de reconstituicdo. Nao rode.

Injecte no frasco todo o conteudo (veiculo) da seringa.

5. Retire do frasco a seringa com a agulha de reconstitui¢do. Desenrosque a agulha de reconstituicdo da
seringa e rejeite a agulha de forma apropriada.

6. Abra a embalagem da segunda agulha para reconstituicao.

Com um movimento de rotagdo no sentido dos ponteiros do relogio, adapte a segunda agulha de
reconstitui¢do ao adaptador luer-lock™ da seringa.
Nio retire a protecgdo da agulha nesta fase.

7.Agite vigorosamente o frasco durante, pelo menos, 10 segundos.

A mistura esta completa quando a suspensao se torna uniforme, espessa e de cor leitosa, encontrando-se o po6
totalmente disperso.
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NAO CONSERVE O FRASCO APOS A RECONSTITUICAO POIS A SUSPENSAO DEPOSITAR-SE-A.

8. Segure na seringa e retire a protec¢ao da agulha de reconstituicdo. Ndo rode.

Insira a agulha de reconstituicdo no frasco na posigao vertical.

Retire lentamente a suspensdo do frasco na vertical, ndo invertido, ligeiramente inclinado, tal como indicado
na figura e certifique-se de que todo o contetido ¢ aspirado para a seringa.

9. Retire do frasco a seringa com a agulha de reconstitui¢do. Desenrosque a agulha de reconstitui¢do da
seringa e rejeite-a apropriadamente.

Para efeitos de identificagdo, rasgue a parte do rétulo do frasco na zona de perfuragdo e cole na seringa.

10. Rasgue até meio o invélucro blister do dispositivo Needle-Pro. Segure na protecgdo através do involucro
de plastico.

Enrosque na seringa o adaptador “luer-lock” do dispositivo Needle- Pro por meio de um facil movimento de
rotagdo no sentido dos ponteiros do relégio. Adapte com firmeza a agulha no dispositivo Needle-Pro

empurrando e girando no sentido dos ponteiros do reldgio.

Prepar e o doente para a injecgao.

invélucro
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SERA NECESSARIO UMA RE-SUSPENSAO DO RISPERDAL CONSTA ANTES DA
ADMINISTRACAO POIS VERIFICA-SE UMA DEPOSICAO DO PRODUTO RECONSTITUIDO AO
LONGO DO TEMPO. AGITE VIGOROSAMENTE DE FORMA A RE-SUSPENDER AS
MICROSFERAS.

11. Retire a proteccao da agulha. Ndo rode a protecgo pois a agulha podera soltar-se do dispositivo Needle-
Pro.

Bata suavemente na seringa de modo que as bolhas de ar fiquem a superficie.

Retire as bolhas de ar do corpo da seringa empurrando o émbolo para diante com a agulha virada para cima
na vertical. Injecte todo o contetido da seringa por via intramuscular na nadega do doente.

Protecgdo da
-—
agulha
— i

ADVERTENCIA: Para evitar picar-se com uma agulha contaminada:
e Naio retire intencionalmente o dispositivo Needle- Pro;
e Nao tente endireitar a agulha ou adaptar o dispositivo Needle- Pro se a agulha estiver dobrada ou

danificada;
¢ Niao manuseie de forma incorrecta o dispositivo de protec¢ao da agulha, pois tal podera provocar uma
perfuracdo do mesmo pela agulha.

12. Apos ter completado o procedimento, encaixe a agulha na protecgao utilizando apenas uma mao.
pressione SUAVEMENTE a proteccao contra uma superficie plana. Com a pressdo exercida na protecgdo, a

agulha ¢ firmemente encaixada na proteccao.

Confirme visualmente que a agulha se encontra completamente encaixada no dispositivo de protec¢ao da
agulha.

Rejeite imediatamente de forma apropriada.
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