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Classic grupo creativo
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‘neumonia por aspiracion, congestio

Dulmonar, congglion 0o racks respiratori,
Galriores, siolancias, dsiona, atracion
respiratoria.

dolor abdominal, malestar abdori- | incontinencia fecal, fecaloma, gastroenterits,
nal, vomitos, nauseas, estrenimiento, | disfagi, flatulencia

diarrea, dispepsia, sequedad de
boca, dolor de muelas

Trastornos disnea, dolor faringolaringeo, tos,
respiratorios, torécicos epistaxis, congestion nasal
y mediastinicos.

sindrome de apnea del suefio,
hiperventlacion

pancrealits, obstruccion intestinal,

rastornos
gastrointestinales inchazon de la lengua, queiltis

exantema, eritema Sindrome de
levens-Johnson/

necrolisis epidér-

mica toxica®

rastormos de la piel y

urticaria, prurito, alopecia, hiperqueratosis, ec- | erupcion debida al medicamento, | angioedema
delieds subeutined caspa

cema, sequediad deIa piel, decoloracion de la
piel, acné, dermatits seborreica, alteraciones
de a piel, lesiones de la piel

Trastornos espasmos musculares, dolor aumento de la creatina fosfoguinasa en rabdomiolisis
musculoesqueléticos y musculoesquelético, dolor de espal- | sangre, anomalia postural, rigidez de las
del tejido conjuntivo da, artralgia atulaciones,hinhazon de s atulaciones,

debilidad muscular, dolor de cu

Trastornos renales y incontinencia urinaria polaquiria, retencion urinaria, disuria
astorne

urinarios

Embarazo, puerperio y sindrome de abstinencia neonatel”

condiciones neonatales

Trastornos del aparato disfuncion eréct, rastormo de I eyaculacien, | priapismor, retraso en la mensirua-
dela amenorrea, trastormos mensiruales’, cion, congestion mamaria, aumento
ginecomastia, galactorrea, disfuncion sexual, | de las mamas, secrecion mamaria
dolor de las mamas, malestar de las mamas,
secrecion vaginal
Trastornos generales y edema’, pirexia, dolor en el pecho, | edema facial, escalofrios, aumento de hipotermia, disminucion de la

astenia, fatiga, dolor Ia temperatura corporal, alteracion de la temperalura corporal, frialdad
marcha, sed, molestias en el pecho, malestar, | en las extremidades, sindrome

sensacion de anomalias, malestar de retirada del medicamento,

alteraciones en el lugar
de administracion

endurecimiento®
Trastornos aumento de las transaminasas, aumento de la | ictericia
hepatobiliares gamma-glutamiliransferasa, aumento de las
enzimas hepaticas
Lesiones, intoxicacio- caidas olor debido al procedimiento

nes y complicaciones

disminucion de la lbido, disfuncion eréct
n 0.11% del grupo placebo, En general, fa ncidencia en todos los ensayos ciiicos fue de un 0,43% en todos los

alL puede llovar en algunos casos a | 1 am Jacion, galactorrea,
placebo 5o en'un 0,18% de I tes ratados con risperidona

En
pacientes tratados con rispert
ecriron o ptolon cincos do risperidona pero s en a experiencia s la comercializacion con fisperidona
d Pusde aparsce e rkinsonismo, babeo,rigidez bradicinesia. hipoch lares, acinesia,rigidez nucal,
auetud Hpeciesia q
i, torticols, ipasmo, i npayahs‘suemengm Sspesrscl ingoespssmo,
So dobe tener

g

chatipo en temblor

Cixeoatetoss,aleloss y miocloie), ciloie L distoni ncuye dsion, i

miotonia, opistotono, espasmo orofaringeo. pleuroldtono, espasmo en a lengi
o al.

irtegular, oligomenorrea. Edema incluye edema generalzaco, edema perférico, edema con fovea.

Reacciones adversas nolficadas con la
Paliperidona es el metabolito activo de risperidona, por oo ls perles e lasreacclones advrsas de esios compuestos (incluyendo ambas formulaciones la oral y la inyectable) son relevantes entre
si. Ademas de las reacciones adversas anteriormente mencionads, se han notificado las siguientes reacciones adversas con el uso de paliperidona, las cuales se espera que aparezcan con risperidona:
Trastornos cardiacos

Sindrome de taqucardia postural orosttca

Efectos de clas

Camo ocufta Gon ot anlipsic8icos, se han nofficado casos muy aros de prolongacion del QT en la experiencia postcomercializacion de risperidona, Otros fectos cardiacos relacionades con la clase
notificados con los antipsicaticos que prolongan el intervalo QT son arrtmia ventricular, fibriacion ventricular, taquicardia ventricular, muerte sibita, paro cardiaco y Torsade de Pointes.

Tromboembolismo venoso

[t o conocida) casos de tromboembolismo venoso entre los que se incluyen casos de embolismo pulmonar y casos de trombosis venosa profunda.
Aumento de peso
Se agruparon estudios controlados con placebo y de 6 a 8 semanas de duracion para comparar las de tes adultos con tad risperidona y con placebo que experimen-
taron n aumento del peso corporal 7%, s observo que la incidencia del aumento de peso fue superior en el grupo de tratamiento con fisperidona (18%) que en el grupo tratado con placebo (9%). y que la
diferencia fue estadisticamente significativa. Se agruparon estudios controlados con placebo y de 3 semanas de duracién en los que participaron pacientes adtos con mania aguda; la incidencia de aumento

es0 7% al final del estudio fue equivalente en los grupos de risperidona (2,5%) y de placebo (2,4%), y fue ligeramente superior en el grupo de control con producto activo (3,5%).
En estudios de larga duracion realizados en una poblacion de nifios y adolescentes con trastormos de la conducia y de comportamiento perturbador, se observo un aumento medio el peso de 7,3 kg tras 12
meses de tratamiento. EI aumento de peso previsto para nifios normales de 5 a 12 afios de edad es de 3 a 5 kg por ario. De los 12 a los 16 arios de edad las chicas siguen ganando 3a 5 kg por ano, pero los
chicos ganan aproximadamente 5 kg por ario.
Informacin adicional sobr peciale:
A continuacién, se describen las reacciones farmacolégicas adversas notificadas con mayor incidencia en pacientes de edad avanzada con demencia o en nifios que en poblaciones de adultos:
Pacientes de edad avanzada con demencia
En ensayos clinicos con pacientes de edad avanzada con demencia se noficaron las RAs de ataque isquémico transitorio y accidente cerebrovascular con frecuencias de 1,4% y el 1,5%, respectivamente
También se notficaron las siguientes RAS con una frecuencia 25% en pacientes de edad avanzada con demencia, con una frecuencia cuando menos doble que la observada en otras poblaciones de adultos
ifecciby urnata, ederma perierico, earga  os
Poblacion pediatr
En genera, 5 espera aue as eacciones adversas en rifos sean smiares  as observadas en adulos, Se notfcaron as siguienes RAS con una frecuencia 6% en ifos (de 5 a 17 ahos),con una recuencla
cuando menos doble que la bservada en ensayos clinicos con adulos: somnolencialsedacién, cansancio, cefalea, aumento del apetito, vamitos, infeccion del tracto respiratorio uperior, congestion nasal, dolor
abdorinal, mareo os,piexia, temblor,diaea y snuress ! efeco del ratamiento a lrgo plazo d  isperidons sobre a macuracion sexaly Ia alra 1o s i estudaco adecacamente

i i

Es importante notficar sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su autorizacion. Ello permite una supervision continuada de Ia relacion beneficiolriesgo del medicamento. Se invita a los profe-
sionales sanitarios a nolificar las sospechas de reacciones adversas.

SOBREDOSIS
intomas
En general, los signos y sintomas notificados han sido los resulantes de la exageracion de los efectos farmacolégicos conocidos de risperidona. Se trata de somnolencia y sedacion, taquicardia e hipotension
y sintomas exirapiramidales. En casos de sobredosis, se ha notiicado prolongacion del QT y convulsiones. Se ha nolificado Torsade de Pointes asociada a la sobredosis combinada de risperidona y paroxetina
En caso de sobredosis aguda, se tendra en cuenta la posibiidad de que estén implicados varios farmacos.
Tratamiento
Hay que oblener y manener una v respiatoria despejada y qaanizar que fa oxigenacion y Ia ventiacion sean adscvadas Se considerard a posibiidad de adrminsrar carben aciado y un laante stlo
cuando el tiempo transcurrido después de la ingesta del farmaco haya sido menor de 1 hora. El control incluir un control continuo para
detectar posibles aritmias.
lo hay ningin antidoto especifico para RISPERIX®. Por tanto, se aplicaran las medidas de apoyo adecuadas. La h\polenswon ¥ el fracaso routoriodeben atase con medidas erapeuticas adecuadas, como
adMINKrAcIon de lqudos por via iravenosayio de SpacomMalcos. En caso de stomas Se mantendran una supervision
y un control estrictos hasta que el paciente se recupere.

Ante la eventualidad de una sobredosificacion, concurrir al hospital més cercano o comunicarse con el centro de Toxicologia (CIAT), Tel. 1722.

PRESENTACIONES

RISPERIX® 1: Envases conteniendo 10 y 20 comprimidos recubiertos.
RISPERIX® 2: Envases conteniendo 20 comprimidos recubiertos.
RISPERIX® 3: Envases conteniendo 10 y 20 comprimidos recubiertos.
RISPERIX® Gotas: Envases conteniendo 20 ml de solucion oral.

DE ON Y AL
Conservar a temperatura ambiente, entre 15y 30° C.
NO DEJE MEDICAMENTOS AL ALGANCE DE LOS NINOS

-:E:-Gador

Al cuidado de la vida

320454-003

Laboratorio Gador S. A N° 342
La Paz 2257 - Montevideo
Ts\ 5401 64 44 - Emai uy-info@gador.com
T. Quim. Farm. Christian Diaz
Reg M.S.P. N° 31985, 31986, 31987, 41337 - Ley 15443

Alejandro Gallinal 2325 - Tel. 2525 8802*

RISPERIX®
RISPERIDONA 1 mg, 2 mg, 3 mgy Gotas

Comprimidos recubiertos
Solucion oral

-$-Gador

Venta bajo receta profesional
MEDICAMENTO CONTROLADO
Industria uruguaya

COMPOSICION

Cada comprinido de RISPERIX" 1 mg contine Gada comprinido de RISPERIX® 3 mg contine

Risperid 1mg Risp: 3mg
Excwp\entes cs. E mwwp cs.

Contiene lactosa.

Cada comprimido de RISPERIX® 2 mg contiene: Cada mL de solucion de RISPERIX® Gotas contiene
Risperidona mg Risperidona 1mg
cs.

Contiene lactosa.

Excipient
Contiene lactosa. Contiene etanal y cido benzoico,

INDICACIONES TERAPEUTICAS

RISPERIX® estd indicado en el tratamiento de la esquizofrenia,

RISPERI est ndicado en el vatamiento e los epsodios manfacos de moderados  graves asaciados o astoros bipoares

RISPERIX® esta indicado en el ratamiento a corto plazo (hasta 6 la agresion en pacientes con demencia de tipo Alzheimer de moderada a grave que no responden
a otras medidas no farmacologicas y cuando hay un riesgo de dario para Ppdek it para los demés.

RISPERIX® estd indicado en el tratamiento sintomatico a corto plazo (hasta 6 semanas) de la agresion persistente en los trastormos de la conducta en nifios de 5 arios de edad en adelante y adolescentes con
un funclonamento intlectul por il de s media o teraso menlaldiagnosicados de acuerdo al rfero DSWHIY, n los e a gaveddad dela agresignu oros compariamienios pertbadores requiran
ratamiento El ratamiento formar parte de un programa. Se recomienda la de risperidona
por un especialista en neurologa infanti y en psiquiatia para it y adolescentes 0 médicos familirizados con el e G T otoman 34 Gamsscia o vines y adolescentes

PDSOLOGIA Y FORMA DE ADMINISTRACION
Posologi:

RISPERIX® se puede administrar una o dos veces al dia. La dosis inicial debe de ser de 2 mg/dia de risperidona. La dosis puede aumentarse hasta 4 mg el dia 2. A partir de entonces la dosis puede mantenerse
inalterada o individualizarse si fuera necesario. La mayoria de los pacientes resultaran beneficiados con dosis diarias de entre 4 mg y 6 mg. En algunos pacientes puede ser adecuado el uso de una pauta de
ajuste mas lenta y de una dosis inicial y de mantenimiento menores.

Las dosis por encima de 10 mg/dia no han demostrado ser mas eficaces que las dosis més bajas, y pueden aumentar la incidencia de sintomas extrapiramidales. Dado que no se ha evaluado la seguridad para
dosis mayores de 16 mg/dia, no se deben utiizar osis por encima de este nivel

Pacientes de edad avanzada

Se recomienda una dosis inicial de 0,5 mg dos veces al dia. Esta dosis puede individualizarse en incrementos de 0,5 mg, 2 veces al dia, hasta 1a 2 mg, dos veces al dia.

Poblaciones pedidtricas

Risperidona no esté recomendado en nifios menores de 18 afios con esquizofrenia debido a la ausencia de datos de eficacia.

Adultos
RISPERIX® se debe administrar una vez al dia, comenzando con 2 mg de risperidona. Si se requiere ajuste de dosis, se debe realizar a intervalos de 24 horas como minimo, y en incrementos de 1 mg por dia
Risperidona se puede administrar en dosis flexibles en un intervalo de 1 a 6 mg al dia para optimizar el nivel de eficacia y tolerabilidad para cada paciente. Las dosis diarias mayores de 6 mg de risperidona no se
han investigado en pacientes con episodios maniacos. Al igual que con todos los tratamientos sintomaticos, el uso continuado de RISPERIX® debe ser evaluado y justificado permanentemente.

Pacientes de edad avanzada

Se recomienda una dosis inicial de 0,5 mg dos veces al dia. Esta dosis puede individualizarse en incrementos de 0,5 mg dos veces al dia a 1.a 2 mg dos veces al dia. Se debe tener precaucion, ya que la
experiencia en pacientes de edad avanzada es limitada.

Poblacion pediatrica
Risporcns o ostd rocomandado en fos mores oo 1 aoscon manfa ipgar 0e0id0 2 1 ausencia o s e sfcaca
i6n persistent ient menci Izheime

58 ibcomenca una doss el e 250 96 T TR I es laforma para administrar 0,25 mg. Esta dosis se puede ajustar individualmente con
incremenos de 0,25 g dos veces a fa con una reouenciano superia aundia G o f e necesari. La doss ptima parala mayortade s pacientes e de 0.5 g dos veces a . Algunos pacienes.
sin embargo, se pueden beneficiar de una dosis de hasta 1 mg dos veces al
RISPERIX® no 5 dee ulzar Gurante mas d 6 semanas en pacientes con agresicn persstents en a demencia de ipo Aizheimer. Durant el atamient, los pacients deben ser examinados frecuentemente
y de forma reqular y se debe reevaluar la necesidad de mantener el tratamiento.
Yiastomos ds i conducta
Nifos y adolescentes de 5 a 18 afios de edad
Para pacientes de 250 kg de peso se recomienda una dosis inicial de 0,5 mg una vez al dia. Esta dosis se puede ajustar individualmente con incrementos de 05 mg una vez al dia con una frecuencia no
superior a un dia siy olro no, si es necesario, La dosis optima para la mayoria de los pacientes es de 1 mg una vez al dia. Algunos pacientes, sin embargo, pueden beneficiarse de una osis de 0,5 mg una vez
2l i mieiras Que PI0S paccin foguert 1.5mg una vez ol 0. Para paciantes d 250 kg O héso 56 recomianda una dogs incial de 0,25 mg de Ia 5o cion oral una vee o G, La sohucion oral e a forna
farmacéutica recomendada para adminisirar 0,25 mg. Esta dosis se puede ajustar inciicucrments con Incremenios e 0.2 mg una vez o dia oor una fcuBncia o Superior & i 8y Gl no, 5 s nacesar
La dosis optima para la mayoria de los pacientes es e 0,5 mg una vez al dia. Algunos pacientes, sin embargo, pueden beneficiarse de una dosis de 0,25 mg una vez al dia mientras que otros pueden requerir
075 mp 0 I SOMIGN Ofaluna vez & Q. La s0lucion ral £ 1 frmé fanmaGé s 16comendad, para acmina r 0,75 m. Al (U qus con l0dos ko Hatamignios Simométicos, el uso eoninuado de RISPEAIX®
debe ser evaluado y justificado permanentemente.
RISPERIX® no esta recomendado en nifios menores de 5 afios de edad diagnosticados con trastormo de la conducta, debido a que no existe experiencia en nifios menores de 5 afios de edad con este trastorno,
1]

Los pacientes con insuficiencia renal tienen menos capacidad de eliminar la fraccion antipsicética activa que los adultos con funcion renal norml. Los pacientes con deterioro de la funcion heptica presentan
elevacion de la concentracion plasmatica de la fraccion libre de risperidona. Independientemente de la indicacion, tanto la dosis inicial como las consecutivas deben reducirse a la mitad, y el ajuste de la dosis
debe set més e en pacentes connsuliencia renl o hepdica, ISPERIX®se debe usar con precaucion en stos rupos de pacienies.

Forma de administ

RISPERIX® 65 pata Uso por via oral. Los alimentos no afectan aa absorcien de RISPERIX®

Si se suspende el tratamiento, se aconseja hacerlo de forma progresiva. En muy raras ocasiones han sido descritos tras la discontinuacion brusca de altas dosis de medicamentos antipsicoticos, sintomas
agudos de retirada, incluyendo, néuseas. vomitos, sudoracion, e insomnio. También pueden reaparecer los sintomas psicticos y se ha notificado fa aparicion e trastormos del movimiento involuntarios (tales
como acalisia, istonfa y discinesia).

Cambio desde otros antipsicdticos

Cuando sea apropiado desde el punto de vista médico, se recomienda interrumpir de forma gradual el tratamiento previo, al mismo tiempo que se inicia la terapia con RISPERIX®. También, y si es adecuado
desde el punto de vista médico, cuando se trate de interrumpir Un tratamiento con antipsicoticos depot, se puede iniiar la terapia con RISPERIX®, reemplazando a la siguiente inyeccion programada. Se debe
evaluar periodicamente la necesidad de continuar con la medicacion antiparkinsoniana en uso,

CCONTRAINDICACIONES
En pacientes tratados con risperidona se han observado reacciones de hipersensibilidad, incluyendo reacciones anfildcticas y
conocida a risperidona 0 a cualquiera de los excipiertes del producto,

RISPERIX® esta

pacientes con

ADVERTENCIAS Y PRECAUCIONES

Pacientes de edad avanzada con demencia

Aumento de la mortalioad en pacientes de edad avanzada con demencia

En un meta-analisis de 17 ensayos controlados con antipsicdticos atipicos, incluyendo risperidona, los pacientes de edad avanzada con demencia iratados con antipsicdticos atipicos, presentaron un aumento
de la mortalidad comparado con los pacientes que recibieron placebo. En los ensayos controlados con placebo sobre risperidona oral en esta poblacion, la incidencia de mortalidad fue del 4,0% en los
pacientes ratados con risperidona y del 3,1% en los tratados con placebo. La raz6n de probabilidades (intervalo de confianza exacto del 95%) fue de 1,21 (0.7; 2,1). La edad media (intervalo) de los pacientes
que fallecieron fue de 86 arios (intervalo de 67 a 100). Los datos de dos grandes estudios observacionales mostraron que los pacientes de edad avanzada con demencia que son tratados con antipsicdticos
convencionales presentan también un pecuerio aumento del riesgo de muerte en comparacion con los no tratados. No hay datos suficientes para dr una estimacion firme de la magnitud del riesgo y la causa
del aumento del riesgo no se conoce. El alcance de los hallazgos sobre el aumento de la mortalidad en los estudios observacionales no est claro, podia atribuirse al antipsicético en coniraposicion a ciertas
caracteristicas de los pacientes,

Uso concomitante con furosemida

En ensayos controlados con placebo sobre risperidona en pacientes con demencia, el tratamiento con furosemida més risperidona se asocio a una incidencia mayor de mortalidad (7,3%; edad media 89 afos,
inervelo 75-97) que la observeda en pacientes 1alados con isperidona sola (3.1%; edad media 64 anos nfervelo 70-96) o con frosertida sola (4,1%; edad media 80 anos, nervalo 67-90), El aumento de la
mortalidad en pacientes tratados con furosemida mas risperid dos delos clinicos. El uso de risperidona con otros diuréticos (principalmente diuréticos del tipo
5 a5 Uz uiizagos a G0si bajas) o se asocio con hallazgos smlarcs. No 52 a encontiado ningii mecarism fisloplolégico Gue explus €sta halazgo. i 56 2 obseadd una causa uniorme de s
muertes. No obstante, hay que tener precavcion y considerar los riesgos y beneficios de esta combinacion o el co-tratamiento con otros diuréticos potentes antes de decidir su uso. En pacientes fratados con
ofros diuréticos a la vez que con risperidona no se ha observado aumento de la incidencia de mortalidad. Independientemente del tratamiento, la deshidratacion fue un factor de riesgo general de mortalidad y,
por lo tanto, se debe tener precaucion y evitarse en pacientes de edad avanzada con demencia

Accidentes cerebrovasculares (ACV)

En los ensayos clinicos aleatorizados controlados con placebo realizados con pacientes con demencia tratados con algunos antipsicdticos atipicos, se ha observado que aumenta aproximadamente 3 veces
el riesgo de acontecimientos adversos cerebrovasculares. Los datos agrupados de seis estudios con risperidona, controlados con placebo realizados principalmente en pacientes de edad avanzada (> 65
afos de edad) con demencia demostaron que e procujeron ACYS (gaves o graes, combinados) en e 33% (331,008 de los pacientes ratados conrisperidona yen el 1.2% (8712) d los que recibieron
placebo. La razon de probabilidades (intervalo de confianza exacto del 95%) fue de 2,96 (1,34; 7,50). Se desconoce el mecanismo de este aumento del riesgo. No se puede excluir un aumento del riesgo para
s anipeicsticas u dires poblaciones d patienies, Fispéridone debe iZarse cor, procauciar en pacientas oon fiesgo e nfant cerebra

El riesgo de ACVs fue significativamente mayor en pacientes con demencia mixta o vascular cuando se compard con la demencia de tipo Alzheimer. Por tanto, pacientes con otros tipos de demencia que no sea
Ia de tipo Alzheimer no deben ser tratados con risperidona. Se recomienda a los médicos que valoren los beneficios y riesgos del uso de risperidona e pacientes de edad avanzada con demencia, considerando
los factores predictivos de riesgo de ictus en cada paciente. Se debe informar a para que notfiquen los signos y sintomas de posibles ACVs, como debilidad o entumeci-
iento epentno d cara brazos o iemas,y roblemas del haba o visuals. S considetarén sin demora todas s opciones d atamient, inclida la suspension dersperdona,

Rispx utizar a corto pl e agre: pacientes con demencia de tipo Alzhei [
it Raya sio imitada 0 e,  Gush exta el nesgu ke pars ol paciota o pars 1 s, 5o depa valorar s paciantss oon requriiad, rldaanis 1 eceand 88 conmemt & 1oty
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Hipotensién ortostatica

Debido a la actividad alfa-blogueante de risperidona, pueden aparecer episodios de hipotension (ortostatica), especialmente durante el periodo inicial de ajuste de la dosis. Se ha observado hipotension clini-

camente significativa después de la comercializacion, con el uso concomitante de fisperidona y antinipertensivos. Risperidona se debe usar con precaucion en pacientes con enfermedades cardiovasculares

(p. &, insuficiencia cardiaca, infario de miocardio, alteraciones de la conducci6n, deshidratacion, hipovolemia o enfermedad siguiendo las de ajuste gradual de la dosis. Si

aparecen cuadros de hipotension, debe de valorarse una reduccién de la dosis.

Leucopenia, neutropenia y agranulocitos's

Se han notificado casos de leucopenia, neutropenia y agranulocitosis con antipsicéticos, incluida risperidona. La agranulocitosis ha sido nofficada en muy raras ocasiones (<m0000 pacientes) durante la

experiencia post-comercializacion. Pacientes con un historial de un bajo recuento de glébulos blancos clinicamente significativo (GB) o una inducida por el deben ser
de tratamiento y interrumpir el risperidona si aparecen los primeros signos de disminucien clinicamente s\gmhcaﬂvz de GB, en ausencia

de otros factores causales.

Pacientes con neutropenia clinicamente significativa deben ser cuidadosamente monitorizados por la fiebre u otros sintomas o signos de infeccion y se deben tratar inmediatamente en caso de aparecer
stos sinomas o signos. En pacintes con euiopeniagrave (tecuent ol de neuraflos <1103/ se debe intemumpir el alamiento oo risperidona y conolrlos ivles de G hasta | recuperacin,
Diciesa (0T

que tienen del receptor de la dopamina se han asociado a la induccion de discinesia tardia, que se caracteriza por movimientos ritmicos involuntarios, predomi-
rortamaria s lengua y/o de la cara. El inicio de los sintomas extrapiramidales es un factor de riesgo de discinesia tardia. Si aparecen signos y sintomas de discinesia tardia, se considerara la posibilidad de
suspender la adminisiracion de todos los antipsicdticos. Se requiere precaucion en pacientes que reciben tanto psicoestimuiartes (p. ef., metifienidato) como fisperidona de forma concomitante, ya que pueden
aparscer sinlomas exrapiamidales o ajstar uno o ambos mecdcamertos. S fecomiend fa elraa gracual celvatamiento estmulante
ico malign
B ereetlars léptico Maligno que se caracteriza por hipertermia, rigidez muscular, inestabilidad autonoma, alteracion de Ia conciencia y elevacion de la creatina fosfoquinasa sérica; se han dado casos con
antipsicaticos. Otros signos pueden ser mioglobinuria (rabdomidlisis) e insuiciencia renal aguda. En este caso, se suspendera la administracion de todos los antipsicoticos, incluida risperidona.
i

Los médicos deben sopesar los riesgos y los beneficios e recetar antipsicéticos, incluida risperidona, a pacientes con enfermedad de Parkinson o con Demencia de los cuerpos de Lewy (DLB). La enfermedad
de Parkinson puede empeorar con risperidona. Amibos grupos tienen un mayor riesgo de Sindrome Neuroléptico Maligno y una mayor sensibilidad a los antipsicoticos; estos pacientes fueron excluidos de
los ensayos clinicos. Las manifestaciones de este aumento de la sensibilidad pueden consistir en confusion, embotamiento, inestabilidad postural y caidas frecuentes, ademés de sintomas extrapiramidales.

i i
Durante el tratamiento con risperidona, se han notificado casos de hiperglucemia, diabetes mellitus, y exaceracion de una diabetes preexistente. En algunos casos, se ha notiicado un aumento del peso
corporal previo que puede ser un factor de predispasicion. La asociacion con cetoacidosis se ha notificado muy raramente y raramente con coma diabético. Se recomienda una monitorizacion clinica adecuada
de acuerdo con las guias antipsicdticas utiizadas. A los pacientes tratados con antipsicdticos atipicos, incluyendo risperidona, se les debe monitorizar los sintomas de la hiperglucemia (tales como polidipsia,
poliuria, polfagia y debilidad) y a los pacientes con diabetes mellitus se les debe monitorizar regularmente el empeoramiento del control de glucosa.

so
Se ha notificado un aumento de peso significativo con el uso de risperidona. Se debe realizar regularmente una monitorizacion del peso.
n

i
La hiperprolactinemia es un efecto adverso comin del tratamiento con risperidona. Se recomienda la evaluacion del nivel plasmético de prolactina en pacientes con evidencia de posibles efectos adversos
relacionados con la prolactina (e.., ginecomastia, rastornos del periodo menstrual, anovulacion, trastorno de fertidad, disminucion dela liido, disfuncin erécti, galactorrea). Estudios de cultivo tisular sugieren
e o crecimiento celuaren umores e pecho én humanos s puede esimular po s profactna, S recomenda precavcion en pacientes con un historial cinico relevante, aunque no se ha demostrado hasta
ahora ninguna asociacion clara con en estudios clinicos y Se debe utiizar con precaucion risperidona en pacientes con hiperprolactinemia preexistente y
en pacientes con posibles tumores depenmemes de pm\acw\a

En muy . se han notificad de del QT tras la Como ocurre con otros antipsicdticos, hay que tener precaucion cuando se receta risperidona a pacientes con
das, familares de 6n del QT, bradicardia o trastomnos de los electrolitos (hipopotasemia, hipomagnesernia), porque puede aumentar el riesgo de
que se produzcan efectos yenel uso con que prolongan el intervalo QT

Risperidona debe utilizarse con precaucion en pacientes con antecedentes de convulsiones o de ofros trastornos que puedan reducir potencialmente el umbral convulsivo.
Priapismo

El tratamiento con risperidona puede dar lugar a priapismo, por sus efectos blogueantes alfa-adrenérgicos.

RBegulacién de la temperatura corporal

Sehaatribuidoa la alteracion de la idad del organismo de reducir Ia temperatura corporal central. Se aconseja tomar las medic: pacientes que
vayan a expérimentar Glcunstacias Que puedan Cono a una eevacion G I feMperatura Corporal i, . €. GTCICE Menso, ExpoSiion a Calor sxramo, Tataments concomiants con Medicamenos
de actividad anticolinérgica o deshidratacion

Efecto antiemético

En los estudios preclinicos con risperidona se observo que tiene un efecto antiemético. De producirse en los seres humanos, puede enmascarar los signos y sintomas de la sobredosis de determinados medi-
camentos o de trastormos como la obstruccion intestinal, el sindrome de Reye y los tumores cerebrales
ficiencia renal
La capacidad de elminacion del principio activo antipsictico en pacientes con insuficiencia renal es menor que en adultos con una funcion renal normal. Los pacienttes con insuficiencia hepética presentan un
aumento en las concentraciones plasmaticas de la fraccin fibre de risperidona.
T o

Se han notificado casos de tromboembolismo venoso (TEV) con medicamentos antipsicoticos. Dado que los pacientes tratados con antipsicéticos presentan con frecuencia factores de riesgo adauirido de TEV,
todos los factores de riesgo posibles se deben identificar antes y durante el tratamiento con risperidona y deben aplicarse medidas prevenivas.
i

Se i abservado sindrome del s flacido inlraoperatoro (IFIS)durant a ciruga de cataatas en pacients ratados con medioamentos con efecto antagorisa alfa1A-acrenérgico, ncuyendo risperidon.
IFIS puede aumentar el riesgo de complicaciones oculares durante y despus de la intervencion. Se debe informar al oftalmdlogo antes de la cirugia sobre el uso actual o pasado de medicamentos con efecto
antagonista alfa-1A-adrenérgico. El beneficio potencial de la interrupcion del tratamiento con bloqueantes-alfai antes de la cirugia de cataratas no ha sido establecido y debe ser sopesado frente al riesgo de
iterumpir el trtamiento anipsicico.

oblacion i
Antes de prescribi risperidona a un niio o adolescente con trastomo de la conducta se deben analizar completamente las causas fisicas y sociales del comportamiento agresivo tales como el dolor o las
condiciones ambientales inadecuades. El efecto sedativo de la risperidona deber ser estrechamente controlado en esta poblacion debido a las posibles consecuencias sobre fa capacidad del aprendizaje. Un
cambio en el periodo de administracién de la risperidona podia mejorar el impacto de la sedacién en las facultades de la atencion de nifos y adolescentes.
Risperidona se asoci6 a aumentos medios del peso corporal y del indice de masa corporal (IMC). Se recomienda la medida del peso basal antes de iniciar el tratamiento y un control reguiar del peso. Las
variaciones de la talla en los estudios de extension abiertos de larga duracion estuvieron dentro de o previsto para la edad. I efecto del tratamiento a largo plazo de la risperidona sobre la maduracion sexual y
Ia altura no se ha estudiado adecuadamente. Debido a los posibles efectos de hiperprolactinemia prolongada en el crecimiento y maduracién sexual en nifios y adolescentes, se realizaran evaluaciones cinicas
regulares del estado endocrinolGgico, como mediciones de la tala, el peso, la madurez sexual, control de la funcion menstrual y otros posibles efectos relacionados con prolactina.
Resultados de un pequerio estudio observacional post-comercializacion mostraron que individuos de edades entre los 8 y los 16 arios expuestos a risperidona eran de media aproximadamente de 3 a 4,8 cr
més altos que aquellos que recibieron otros antipsicdticos atipicos. Este estudio no era adecuado para determinar si la exposicion a risperidona tuvo algtn impacto en la altura final el adulto, o si el estitado
fue debido af efecto directo e risperdona e el crecimianta 6se0. 0 al efecta de Ia propia enfermedad subyacente en ofcrecimieto 6s¢0, o ol resuac do un conrol meor de Ia enfemedad subyecente
resulta en un aumento en el crecimiento line
Burane ol rtaminto con fisperidona se deberia también reaizar una evaluacion regular de 0s sintomas extapiramidalesy olos trastomos del movimiento

xcipien
Los comprimidos recubiertos contienen lactosa. Los pacientes con intolerancia hereditaria a galactosa, deficiencia total de lactasa o problemas de absorcion de glucosa o galactosa no deben tomar este
medicamento.
La solucién oral contiene 4cido benzoico. EI aumento de la bilirubinemia seguido al desplazamiento de la albtmina puede aumentar la ictericia neonatal, que puede dar lugar a kemicterus (depdsitos de
bilirrubina no conjugada en el tejido cerebral),

FERTILIDAD, EMBARAZO Y LACTANCIA
Er

Nl oo daos sufcants sobrea ulizacion do fispericona en

Se desconoce el posible riesgo para los seres hum

Lo recian nacicios expussios & antpsiceicos (nclayendo fispericona) durant el ercer imesire de embarazo estan en pellro de sulfir eacciones acversas coro somas extaplramideles yo sintomas de

abstinencia que pueden variar en gravedad y duracion tras el parto. Se han notificado casos de sinfomas de agitacién, hipertonia, hipotonia, temblor, somnolencia, dificuitad respiratoria o alteraciones alimenti-

cias. Por consiguiente, se debe vigilar estrechamente a los recién nacidos.

RISPERIX® no debe utiizarse durante el embarazo excepto si fuera claramente necesario. Si se considera necesario suspender su administracion durante el embarazo, no debe hacerse de forma repentina.

tancia

En estudios realizados con animales, risperidona y Seh mbién se excretan en pequerias cantidades

gor aleche matena en seres humanos. No se mspone o G Sobre 1 eacrionee hoverass on 0w heios, For ot dacr sopesarse L oanerao 0 Ameararomis 4108 posibles riesgos para el niio.
ertilida

Aligual que otros antagonistas de los receptores dopaminérgicos D2, risperidona aumenta los niveles de prolactina. La hiperprolactinemia puede suprimir la hormona hipotalémica GnRH, dando lugar a una

disminuci6n de la secrecion de la gonadotropina pituitaria. Esto a su vez, puede inhibir a funcion reproductora afectando a la esteroidogénesis gonadal en pacientes mujeres como varones.

No se dbservaron efectos relevantes en los estudios preclinicos.

CON OTROS Y OTRAS FORMAS DE INTERACCION

Risperidona no fue estudios en animales, pero se observaron otros tipos e toxicidad para la reproduccion.

i
Farmacos que prolongan el intervalo QT
Como ocurte con otros antipsicaiicos, se recomienda precaucion cuando se recete risperidona con medicamentos que se sabe que prolongan el intervalo Q, tales como, antiarritmicos (p. ej., quinidina,
disopiramida, procainamida, propafenona, amiodarona, sotalol), antidepresivos triciclicos (es decir, amitrptiina), antidepresivos tetraciciicos (es decir, maprotilina), aigunos antihistaminicos, otros antipsicdticos,
algunos antipaludicos (es decir, quinina y mefloquina) y con que producen electroliico bradicardia o aquellos que inhiben el metabolismo
hepético de risperidona. Esta lista es indicativa y no exhausiiva.
Férmacos de accion central y aicohol
Se debe usar isperidona con precaucidn en combinacién con ares sustancias de accien cental incluyendo nolablemente el alcohol,opidceos, enhistaminicos y benzodiazepinas debido alresgo cel
aumento de la sedaci

Lovonopay agonsiss o 2 doparina
RISPERIX® puede antagonizar el efecto de la levodopa y de otros agonistas de la dopamina. Si esta es necesaria,
se debe prescrioir la dosis efectiva més baja de cada tratamiento
Férmacos con efecto hipotensivo

en la fase final de la enfermedad de Parkinson,

Se ha observado hipotension clinicamente significativa después de la coneluso de risperidona
Psicoestimulantes
€l uso de (©.¢j. y risperidona puede provocar sinfomas extrapiramidales conduciendo a cambios en uno 0 ambos tratamientos.

Paliperidona
No se recomienda la administracion concomitante de RISPERIX® oral con paliperidona ya que paliperidona es el metabolito activo de risperidona y la combinacién de los dos puede suponer una exposicion
aditiva a la fraccién antipsicdtica activa

Interacciones farmacocinéticas

Los alimentos no afectan a la absorcion de RISPERIX®.

La isperidona es principalmente metabolizada a través del CYP2D6 y en menor medida a través del CYP3A4. Ambas, la risperidona y su metabolito activo 9-hidroxi-risperidona son susiratos de la glicoproteina
(gp-P). Las sustancias que modifican la actividad de CYP2D6, o sustancias que inhiben o inducen potentemente al CYP3A4 y/o la actividad de la gp-P, pueden influir en la fammacocinética de la fraccion

antipsicética activa de risperidona.

Inhibidores potentes de CYP2D6

La administracién concomitante de RISPERIX® con un inhibidor potente de GYP2D6 puede aumentar las concentraciones de risperidona en plasma, pero en menor medida de la fraccion antipsicética activa

de isperidona. Doss ms ks de Ln nhbidor potente de CYP2DG pueden alevar s concentagiones d a fiaocion anpsicdi acliva d rsperdona (9l parorelna). Se espera que olos nibicores

, como quinidin, puedan afectar a las conceniraciones de risperidona en plasma de forma similar. Cuando se inicia o interrumpe la administracion concomitante de paroxetina, quinidina u otros
fiibidores potentes de CYP2DB, especialmente a dosis més altas, el médico debe volver a evaluar la osificacion de RISPERIX®.

Alejandro Gallinal 2325 - Tel. 2525 8802*

Inhibidores de CYP3A4 y/o gp-P
La administracion concomitante de RISPERIX® con un inhibidor potente de CYP3A yjo de la gp-P 6
Cuando se inicia o interrumpe la adminisiracin de itrakonazol u otro inhibidor potente de CYP3A4 ylo AN gp-P, el médico b vy s e Soaheacin e HERERIE
Inductores de CYP3A4 y/o gp-P
La admws\vaonon andomiant con un nductr ptente de CYP3A yo de la gp-P puedo disminui as concantaciones de i acoion antpsladi activa dorsperdons en plasma, Cuando e nica o -
ela de oiro inductor potente de CYP3Ad y/o de la gp-P, el médico debe volver a evaluar la dosificacion de RISPERIX®. Los inductores de CYP3A4 ejercen
4 fecto de forma tempo-dependienta  puede levar 8 Menos 5 semanas alcanzar ol efecta méxmo después de l noduccion. Par el contrari en  inrTupcion. a Inducclon de CYP3Ad puede o a
menos 2 semanas para disminurlo.
Férmacos altamente unibles a proteinas
Cuando RISPERIX® se adminisira con fémmacos altamente unibles a proteinas, no hay desplazamiento de las proteinas plasmaticas de ningun farmaco clinicamente relevante. Cuando se administra medicacion
concomitante, se debe consultar la etiqueta correspondiente para informacion de la ruta metabolica y la posible necesidad de ajustar la dosis.

activa derisperidona en plasma,

Poblacien pedidlrica
Los estudios de interacciones se han realizado solo en adultos. La relevancia de los resultados de estos estudios en pacientes pedidtricos se desconace. La 6 de
(p, metfeidato)con RISPERIX® en o y adolescentes,no el famacocingticanl ficacia e arispericona.
mplos
&Y enumeran absjo jemplos de famacos e pueden 0 que se que no con risperidona:
Efecto d de isperidona
Rnibactorance

+ Eritromicina, un inhibidor moderado de CYP3A4 e inhibidor de la gp-P, no cambia la farmacocinética de risperidona y de la fraccin antipsicdtica activa de risperidona,
+ Rifampicina, un inductor potente de CYP3A4 e inductor de la gp-P, disminuye las concentraciones plasméticas de la fraccion antipsicotica activa
Anticolinesterasas:
s DEnepezio y galanamina amibos sustatos de CYPZDSy CYP3A4 nofenen un efcto clnicamenterelevante sobe [a famacacinétca d la accien antpsioica ectiva
ntiepilépticos
*Se ha demosirado que a carbamazepina, un inductor ptente de CYP3AA @ nducor do Ia go-P, disminuyo las concentagionss plasmaticas de la faceidn antpsicsica activa dersperidona. Se han
observado efectos similares p. ej., con fenitoina y fenobarbital que también son inductores de la enzima CYP3A4 hepatica y de la glucoproteina P.
Bl educe modesiaments a biocspanioiidadderisperdona, pro no d a raoien antipsioica ecva. Por ani, o es probabe que esa nteraceio sea lrcamente signfatia
ntifingicos:
* lraconazol. un nhbicor potent de CYPaA4 y un nibidor de a gp-. a dosis de 200 mgidis, incremenss les concentraianes plasmiéioss de a raclén anpsiodtic activ en areciedor de un 70%, &
dosis de risperidona de 2a 8 m
* Ketoconazol, un inlicor potente i oveons y un inhibidor de la gp-P, a dosis de 200 mg/dia auments las concentraciones plasmaticas de risperidona y disminuy las concentraciones plasmaticas de
roxi-risperidona.
Antipsicdticos:
+ Las fenotiacinas pueden aumentar las concentraciones plasméticas de risperidana pero no las de la fraccion antipsicética activa
Antivirales
+ Inhibidores de la proteasa: No hay datos de estudios formales disponibles; sin embargo, dado que ritonavir es un potente inhibidor de CYP3A4 y un inhibidor débil de CYP2D6, ritonavir y los inhibidores de
Ia proteasa potenciados por ritonavir pueden elevar las concentraciones de la fraccion antipsicotica activa de risperidona.
Beta-bloqueantes:
+ Algunos beta-bloqueantes pueden aumentar las concentraciones plasmaticas de risperidona, pero no las de la fraccion antipsicética activa
Blogueantes de los canales de calcio
+ Verapamilo, un inhibidor moderado de CYP3A4 y un inhibidor de la gp-P, aumenta las concentraciones plasméticas de risperidona y de la fraccion antipsicotica activa
Férmacos gastrointestinales:
+ Antagonistas del receptor-H2: Cimetidina y ranitidina, ambos inhibidores débiles de CYP2D6 y CYP3A4, aumentan la p

, perosolo la de la fraccion

activa
ISRS y antidepresivos triciclicos:
Fluoxetina, un inhibidor potente de CYP2D, aumenta las concentraciones plasmaticas de risperidona pero en menor medida de la fraccion antipsictica activa.
Paroseina, un nhibidor potene de CYP2DG, aumentalas concentaciones plasmilicss d rsperdona pero, a doss de hasta 20 mldia, en menor medida es e Ia fracien anipsictic activa. Sin
embargo, dosis més altas de paroxetina pueden elevar las concentraciones de la fraccién antipsicdtica activa de risper
L5 anideproshos tiicicos bubden aumentar s concentiaciones piasmaicas o isperdona pero no s 0é & raccion anlpsicsica activa, Amititiina no afecta a famacocindica d risperidona o de
la fraccién antipsiodtica activa.
Sertralina, un inhibidor débil de CYP2D, y fluvoxamina, un inhibidor débil de CYP3A4, a dosis de hasta 100 mgdia no esta asociado con cambios de
aocien antpsiogica aciva de rispeicons, Sin embrgo. Gosi e seralna o uvoxamina més afas que 100 g/l pueden eleva a5 concentacianes e raccien anhps\col\ca activa de nspenaona
il risperidona en la i
Antiepiépticos:
+ Risperidona no presenta un efecto clinicamente relevante en la farmacocinética de valproato o topiramato.
Antipsicdticos
+ Aripiprazol, un sustrato de CYP2D6 y CYP3A4: Los comprimidos o inyecciones de risperidona no afectaron a la farmacocinética de la suma de aripiprazol y su metabolito activo, dehidroaripiprazol.
Glucdsidos digitalicos:
< Pispendana o muestra un efectn ofricament relevants en a famecocingiica de digaxine.

Litio:
+ Risperidona no muestra un efecto clinicamente relevante en la farmacocinética del o
Uso concomitante de risperidona con furosemida
Ver seccion advertencias y precaciones respecto a la mortalidad aumentada en pacientes de edad avanzada con demencia que reciben concomitantemente furosemida.

EFECTOS SOBRE LA CAPACIDAD DE CONDUCIR Y UTILIZAR MAQUINAS
La influencia de RISPERIX® sobre la capacidad para conducir y Utilizar maquinas es pequeria o moderada, por sus posibles efectos sobre el sistema nervioso y la vista. Por tanto, se aconsejara a los pacientes
que no conduzcan ni utiicen maquinas hasta conocer su sensibilidad individual.

REACCIONES ADVERSAS
Ls reaccones achersas (RAS) notfioadas con mds rocuenci (noidrca » 10%) son: Parkinsosmo, secacion somoenci, cofalea e oo
Las reacciones adversas (RAS) incluyen y acatisia

pysiitiabe bl i ensayos clinicos y tras la experiencia post-comercializacion con risperidona estimada en funcién de la frecuencia a partir de ensayos clinicos. Se aplican
los siguientes términos y frecuencias: muy frecuentes (21/10), recuentes (21/100 a <1/10), poco frecuentes (1/1.000 a <1/100), raras (21/10.000 a <1/1.000), muy raras (<1/10.000) y no conocida (no se puede
estimar a partir de los datos disponibles)

Las reacciones adversas se enumeran en orden decreciente de gravedad dentro de cada intervalo de frecuencia

Clase de sistemay Reacciones adversas
organo Frecuencia
Muy frecuentes. Frecuentes Poco frecuentes Raras Muy raras No conocida

Infecciones e preumoni, brongulfs, nfeccién | fecoign el vacto respitorio st infeccion
infestaciones del tracto respiratorio superio infeccion ocular, amigdalits, onicomicosis,

inusis, infoccion o6l 1o uinari, | cell, Ifeccidn ooalzads, niacoon vinca,

infeccién del oido, gripe acarodermatis
Trastornos de la sangre neulropenia, disminucion del recuento de agranulocitosis®

y del sistema linfético gl6buios blancos, trombocitopenia, anemia,
disminucion del hematocrito, aumento del

recuento de eosindfios
hipersensibilidad

‘Trastornos del sistema reaccion anafilactica”

inmunologico
Trastornos hiperprolactinemia® secrecion inapropiada de la
endocrinos hormona antidiurética, presencia
de glucosa en la orina
Trastormos del aumento e peso, aumento del diabetes mellius®, hipergluceria, polidipsia, | intoxicacion por agua®, hipogluce- | cetoacidosis
metabolismoy de a apetito, disminucion de apetito disminucion de peso, anorexia, aumento del | mia, hiperinsulinemias, aumento de | diabética
nutrici colesterol en sangre los triglicéridos en sangre
Trastornos insomnio® trastomos del suefo, agitacion, mania, estado de confusion, disminucion de la. | catatonia, sonambulismo, trastorno
piquistricos depresion, ansiedad fibido, nerviosismo, pesadillas alimentario relacionado con el
suefio, embotamiento afectivo,
anorgasmia
Trastornos del sistema | sedacion/ acatsia’, disona’ mareo,discie- | discinesia arda squemia sin| sindrome piico maligno,
rvioso somnolencia, parkin- | sia”, tembl respuesta a estimuios, pérdida de a conscien- | trastomo cerebrovascular, coma

cia, disminucion del nivel de consciencia, con- | diabético, titubeo de la cabeza
vulsion’, sincope, hiperactividad psicomotora,
llaSlOmO del equilibrio, coordinacion anormal,
mareo postural, alteracion de la atencion.
disartra, disgeusia, hipoestesia, parestesia

sonismo’, cefalea

Trastornos oculares vision borrosa, conjuntivits fotofobia, sequedad ocular, aumento del

glaucoma, trastorno del
lagrimeo, hiperemia ocular

movimiento de los ojos, giros de
I o, cosrs n l b de

o, sindrome del iis fiacido
Gaaperatorior

Trastornos del oidoy Vértigo, actifenos, dolor de oidos

del labe
Trastornos cardiacos taquicardia fiorilacion auricular, bloqueo auriculoventricu- | aritmia sinusal
far,trastormos en la conduccién, prolongacién
del intervalo QT en el electrocardiograma,
bradicardia, anomalias del electrocardiograma,
palpitaciones
Trastornos vasculares hipertension hipotension ortostatica, hipotensien, rubor

embolismo pulmonar, trombosis
venosa

0454
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