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CAC DAU HIEU LUU Y VA KHUYEN CAO DAGH!
Thude nay chi dung theo don thude.
Dé xa tAm tay tré em.

DPoc ki huéng din sit dung trwée khi dung.

THANIH PHAN DINH TINH VA PINH LUQNG
Thanh phan dwgce chit: Vién nén bao phim chira 1 mg, hoidc 2 mg risperidone.
Thanh phin ti dwge:

- Ldi vién: Lactose monohydrate, tinh bot ngd, cellulose vi tinh thé, hypromellose
2910 15 mPa.s, magnesi stearate, silica gel khan, natri lauryl sulphate.

- Mang bao phim:
Vién risperidone 1 mg: Hypromellose 2910 5 mPa.s, propylene glycol.

Vién risperidone 2 mg: Hypromellose 2910 5 mPa.s, propylene glycol, talc, titan
dioxyd, ta dugc mau vang cam hé luu huynh nhom.

DANG BAO CHE

Vién nén bao phim.

20" »* M. g3

e Vién nén risperidone 1 mg hinh chir nhat thuén, mau trémg, hai mit 16i ¢6 ranh
chia hai ntra.

e Vién nén risperidone 2 mg hinh chit nhit thudén, mau cam, hai mat 16i ¢6 ranh
chia hai nira.

Rénh chia hai nira chi giup bé doi dé d& nudt hon va khong ding dé chia thanh cac
lidu bang nhau.

PAC TINH LAM SANG
Chi dinh diéu tri
RISPERDAL duoc chi dinh diéu tri bénh tdm than phan liét.

RISPERDAL duoc chi dinh diéu tri cac dot hung cam cdp hoic hdn hop lién quan
dén rdi loan ludng cue I (theo tiéu chudn chin doan DSM-1V).

RISPERDAL duoc chi dinh diéu tri triéu chimg ngén han (1én t6i 6 tuan) cac hanh vi
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oay hin dai déng trong chimg rdi loan cur xir & tré em tir 5 tudi va thanh thiéu nién" b
thiéu nang tri tué hodc cham phat trién tri tué theo tiéu chudn chan doan DSM-IV, &
nhitng nguoi mic dg nghiém trong cua cac hanh vi gay han hodc hanh vi gay rdi khac
doi hoi phai didu tri bing thude. Diéu trj bing thude nén 1a mot phin khong thé thiéu
cua mdt chwong trinh diéu tri toan dién hon, bao gém can thiép tdm ly xa hoi va gido
duc. Risperidone duoc khuyén céo ké don béi chuyén gia than kinh tré em va chuyén
gia tim than cho thanh thiéu nién va tré em hodc nhiing béac sy da c6 kinh nghiém
trong diéu tri ching réi loan cu xir & tré em va thanh thiéu nién.

RISPERDAL duge chi dinh dé didu tri tinh dé bi kich thich lién quan dén ching tu
ky., bao gbm cac triéu chimg gdy han v6i ngudi khac, chi tdm ty gdy thuong tich, con
thinh nd gian dit va thay doi tinh khi that thuong.

* PEi véi tré em va thanh thiéu nién dudi 50 kg, vién nén bao phim 1 mg va 2 mg
dang hew hanh trén thi truong khéng phit hop voi diéu tri khoi dau va chinh liéu.

4.2  Liéu dung va cich ding
Liéu dung
Bénh tim than phin liét

Chuyén tir cdc thudce chong loan than khdc

Khi didu kién tri liéu thich hop, khuyén cao ngimg dan dan diéu tri trude dé khi bt
dau liéu phap véi RISPERDAL. Tuong tu, trong diéu kién tri liéu thich hop, khi
chuyén bénh nhan dang dung céc thudc chbéng loan than c¢6 tic dung chim sang
RISPERDAL, bt dau ding RISPERDAL thay cho lan tiém tiép theo. Nén danh gia
lai nhu ciu cho viéc tiép tuc dung nhimg thudc chéng Parkinson dinh kY.

Ngwoi [on

RISPERDAL c6 thé dwoc dung mét 1an hodc hai 1an mdi ngay.

Bénh nhan nén khai ddu véi lidu RISPERDAL 2 mg/ngay. Liéu c6 thé tang dén 4 mg
vao ngay thir hai. Sau do co thé duy tri liéu didu tri nay, hodc c6 thé thay doi tly theo )
timg bénh nhan néu can. Hau hét bénh nhan s& dap tmg t6t v6i liéu tir 4-6 mg moi
ngay. Mot s6 bénh nhan co thé phu hop voi giai doan chinh liéu cham hon va licu
khoi dau va lidu duy tri thap hon.

Lidu trén 10 mg/ngay khong cho thdy hi¢u qua cao hon so véi nhiing lidu thap hon va
6 thé gay ra nhimg triéu chimg ngoai thap. Do do an toan cia liéu trén 16 mg/ngay
chua dugc danh gia, khong nén ding liéu cao hon mirc nay.

Benzodiazepine co thé phdi hop thém véi RISPERDAL néu cén ¢ thém tac dung an
than.

Déi tuong ddc biét

Tré em (13-17 tudi)
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Liéu khoi dau khuyén céo 1a 0,5 mg mdi ngay, ding lidu duy nhit vao budi sang hodc
budi t6i. Néu can thiét, lidu nay co6 thé duoc diéu chinh ting thém 0,5 hodic 1 mg/ngay
sau céc khoang thoi gian khong duédi 24 gio, néu dung nap duge, cho dén lidu khuyén
cdo 3 mg/ngay. Liéu hidu qua da duoc chimg minh trong khoéng 1-6 mg/ngay. Liéu
cao hon 6 mg/ngay chua duge nghién cuu.

Nhimg bénh nhan ngu ga dai ding c6 thé c6 loi khi dung ntra lidu hang ngay, 2
lan/ngay.

Chura ¢6 di kinh nghiém vé diéu tri tim than phén liét & tré em dudi 13 tudi.

Nguoi cao tudi (tir 63 tudi tré lén)

Liéu khoi déu khuyén cdo 1a 0,5 mg x 2 lan/ngay. Liéu nay c6 thé didu chinh ting
thém 0,5 mg x 2 lan/ngay tiy theo ting bénh nhén cho dén liéu 1-2 mg x 2 lin/ngay.
Hung cim do réi loan luing cuc

Nguoi lon

Nén ding RISPERDAL mdt 1an mdi ngdy, khoi dAu voi liéu 2 hodc 3 mg. Néu can
thiét, chinh liéu nén thuc hién sau cdc khoang thoi gian khong dudi 24 gio va tang 1
mg/ngay. Hiéu qua cia thube dugc chimg minh trong khoang lidu linh dong tir 1-6
mg/ngay.

Gibng nhu tt ca céc liéu phap diéu tri triéu chimg, sir dung lién tuc RISPERDAL
phai duoc danh gia va diéu chinh dua trén co sé tién trién bénh.

Déi tiwong ddc biét

Tré em (10-17 tuéi)

Liéu khoi dau khuyén cao 1a 0,5 mg mot 1an moi ngay, liéu duy nhat vao budi sang
hodc budi 6i. Néu can thiét, liéu nay co thé duoc diéu chinh tang thém 0,5 hodc 1
mg/ngay sau cac khoang thoi gian khong dudi 24 gio, néu dung nap dugc, cho dén
liéu khuyén cao 2,5 mg/ngay. Liéu hiéu qua dd dugc chimg minh trong khoang 0,5-6
mg/ngay. Liéu cao hon 6 mg/ngay chwa dugc nghién ctu.

Nhitng bénh nhén ngi gi dai ding c¢6 thé ¢6 loi khi ding nira liéu hang ngay, 2
lan/ngay.

Gidng nhur tit ca céc liéu phép diéu trj triéu chimg, sir dung lién tuc RISPERDAL
phdi dugc danh gia va diéu chinh dua trén co sd tién trién bénh.

Chua c6 du kinh nghiém diéu tri hung cam do r6i loan ludng cuc ¢ tré em dudi 10
tudi.
Chirng réi loan cw xir 6 tré em tiv 5 tudi va thanh thiéu nién

V6i bénh nhan cin ning > 50 kg, nén khoi dau véi lidu 0,5 mg mot 1an mdi ngay.
Néu cén, tily bénh nhan co thé tang thém 0,5 mg mét 1an mdi ngay nhung it nhét phai
cach ngay. Liéu téi wu ¢ da sb bénh nhan la 1 mg mdt l1an mdi ngay. Tuy nhién, mot
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s0 bénh nhén cé thé dap ung tir liéu 0,5 mg mot lan mdi ngay trong khi mét so khac
c6 thé can dén 1,5 mg mot lin mdi ngay.

V&i bénh nhan cén ndng < 50 kg, vién nén bao phim 1 mg va 2 mg dang luu hanh
khong phit hop véi diéu tri ban d4u va chinh lidu.

Gidng nhu tat ca cac liéu phap diéu tri triéu chimg, sir dung lién tuc RISPERDAL
phai dugc danh gia va diéu chinh dua trén co sé tién trién bénh.

Chua ¢6 di kinh nghiém ding thude nay cho tré dudi 5 tudi.
Tinh dé bi kich thich lién quan dén roi loan tu ky

Tré em va thanh thiéu nién

Vién nén bao phim 1 mg va 2 mg dang luu hanh khéng phu hop dé diéu tri khoi dau
va chinh lidu trén bénh nhan can nang < 20 kg.

Nén ca thé hoa lidu diung ciia RISPERDAL theo nhu ciu va dap tng diéu tri cua timg
bénh nhan.

Nén khéi dau véi liéu 0,5 mg/ngay cho bénh nhan cén ning > 20 kg.

Vao Ngay thir 4 c¢6 thé tang liéu thém 0,5 mg cho bénh nhin cin nang > 20 kg. Nén
duy tri liéu nay va danh gia dap ung vao khoang Ngay 14. Chi xem xét tang lidu diéu
tri & nhitng bénh nhan khong dat duoce dap ing lam sang day du. Su ting lidu c6 thé
thue hién mdi > 2 tudn & mure 0,5 mg cho bénh nhén can nang > 20 kg.

Trong cac nghién ctru l4m sang, tong lidu dung t6i da khong vuot qua tong lidu mdi
ngay 1,5 mg & bénh nhan cén nang < 20 kg; 2,5 mg & bénh nhan can nang > 20 kg;
hay 3.5 mg & bénh nhdn cin nang > 45 kg. Liéu dudi 0,25 mg/ngay khong cé hiéu
qua trong cac nghién ctru lam sang.

Li¢u ciia RISPERDAL cho bénh nhan nhi ¢6 réi loan ty ky (tong licu mg/ngay)

Phan loai Mire do tang liéu
cén nang Neay 1-3 Ngay 4-14+ néu can thiét Khoang liéu ™
>20 kg 0,5 mg 1,0 mg +0,5 mg 1.0 mg-2,5 mg*

moi = 2 tuan

* Bénh nhin can nang > 45 kg c6 thé can liéu cao hon; licu t6i da duoc nghién ctu la 3,5 mg/ngay.
RISPERDAL c6 thé uéng mot 1an hoac hai 1an mdi ngay.

Nhitng bénh nhan ngu ga cé thé ¢6 loi khi chuyén liéu dung tir mét 14n mdi ngay sang
mot 14n mdi ngay udng trude khi ngi hay 2 1an/ngay.

Ngay khi d4p ung 1am sang dat dugc day du va duge duy tri, c6 thé xem xét giam dan
liéu dé dat dugc su can bang té1 wu gitra hiéu qua va an toan.

Chura c6 du kinh nghiém str dung & tré em dudi 5 tuoi.
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Suy thin va suy gan

Bénh nhan suy thin giam kha nang thai trir thude cé hoat tinh chdng loan than so véi
ngudi 16n binh thuomg. O bénh nhan suy giam chic ning gan, ndng do phan
risperidone chuyén héa tu do trong huyét tuong tang.

Bat ké vai chi dinh nao, nén giam mot nira liéu khoi dau va céc liéu sau do, va qua
trinh chinh liéu phai cham hon ¢ nhimg bénh nhan suy than hoac suy gan.

RISPERDAL phai dugc dung thdn trong ¢ nhimg nhém bénh nhan nay.

Chéng chi dinh

Qué man cam véi hoat chét hodc v6i bét ky ta dugc nao duoc liét ké trong phrfm £
Canh b4o va thin trong dic biét khi dung thube

Bénh nhén cao tudi mic sa sut tri tué

Ty lé tir vong tang cao o bénh nhan cao tudi mdc sa sut tri tué

Trong mot phén tich tong hop 17 thir nghiém ddi chimg vé thudc chéng loan than
khong dién hinh, bao gf’)m RISPERDAL. bénh nhan cao tudi sa sit tri tué duoc diéu
tri bang thudc chdng loan than khéng dién hinh c6 ty 18 tir vong tang so véi gia duoc.
Trong céc thir nghiém RISPERDAL dudng udng ddi chung gia duwoc dbi véi bénh
nhén ndy, ty 1é tir vong 1a 4,0% & bénh nhan duge diéu tri bang RISPERDAL so véi
3,1% & bénh nhan dugc diéu tri bang gia duoc. Ty sudt chénh (khoang tin cdy chinh
x4c 95%) 1a 1,21 (0,7; 2,1). Tudi trung binh (khoang) ctia bénh nhan tir vong la 86
tudi (trong khoang 67-100 tudi). Dir liéu tir hai nghién ctru quan sat lén cho thiy
nhimg ngudi cao tudi méc sa st tri tué duge diéu tri bang thude chdng loan than thé
hé cii ciing tang mot phin nhod nguy co tir vong so v6i nhitng ngudi khong duoc didu
tri. Khong du dit liéu dé dua ra u6ce tinh chic chin vé mirc do chinh xéc ctia nguy co
va nguyén nhéan cla nguy co gia tang chua dugc xac dinh. Mirc d6 ma cac phat hién
vé ty 1¢ tir vong gia tang trong cac nghién ciru quan sat ¢ thé duge cho la do thude
chéng loan than hon la do cac dac diém cua bénh nhén thi khéng ro rang.

Str dung dong thoi voi furosemide

Trong céc thir nghiém RISPERDAL déi chimg gia duge trén bénh nhén cao tudi méc
sa sut tri tu¢, ty 1é tir vong cao hon duge ghi nhin & nhitng bénh nhan duoc diéu tri
bang furosemide két hop voi risperidone (7.3%; tudi trung binh 89, trong khoang 75-
97) khi so sanh v&i bénh nhéan diéu tri bé.ng risperidone don thuén (3,1%; tudi trung
binh 84 tudi, trong khoang 70-96) hoac diéu tri béng furosemide don thuan (4,1%:;
tudi trung binh 80 tudi, trong khoang 67-90). P4 ghi nhén ty 1¢ tir vong tang & nhing
bénh nhan duoc diéu tri bang furosemide két hop véi risperidone & hai trong bon thir
nghiém lam sang. Str dung dong thoi risperidone vai cac thude loi tiéu khac (chu yéu
la thude loi tiéu thiazide & liéu thap) khong lién quan dén cac phat hién twong tu.

Khéng xic dinh duoc co ché sinh 1y bénh hoc nao dé giai thich phat hién nay, va
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' khong ghi nhan mé hinh nhat quan nao ddi véi nguyén nhéan tir vong. Tuy nhién, can
thin trong xem xét cac nguy co va loi ich ctia sur két hop nay hoac diéu tri phoi hop
v6i thube loi tiéu manh trude khi quyét dinh sir dung. Khong c6 sy gia tang ty 1¢
vong & nhimg bénh nhan ding thube loi tiéu khac khi diéu tri dong thoi véi
risperidone. Bét ké didu tri nhu thé nao, sy mit nude van la mot yéu td nguy co tur
vong chung va do dé cin than trong tranh nguy co ndy & nhitng bénh nhan cao tudi
mic sa sut trf tué.

! Bién ¢d c¢6 hai trén mach mau nfo (CVAE)

Trong céc thir nghiém 1am sang doi chimg gia dugc ngau nhién trong nhém bénh nhan
sa st tri tu@ da thdy nguy co bién ¢b c6 hai trén mach mau ndo tang gdp khoing 3 1an
v6i mot sé thude chéng loan than khéng dién hinh. Dir lidu duoc tong hop tir sau
nghién ctru déi chimg gia duoc véi RISPERDAL cha véu & bénh nhan cao tudi (> 65
tudi) méc sa sit tri tué di cho thdy CVAE (nghiém trong va khong nghiém trong, két
hop) xay ra ¢ 3,3% (33/1.009) bénh nhan dugc didu tri bang risperidone va 1,2%
(8/712) bénh nhan dwoc diéu tri bang gia duge. Ty suat chénh (khoang tin cfy chinh )
xdc 95%) 1a 2,96 (1,34; 7.50). Khong xéac dinh duge co ché tang nguy co nay. Khong

thé loai trir nguy co gia tang dbi vai céc thude chéng loan than khac hodc cac nhém

bénh nhan khac. RISPERDAL céan dugce sir dung than trong & nhimg bénh nhan c6

yéu td nguy co dot quy.

Nguy co mic CVAE cao hon dang ké & nhimg bénh nhan mic sa st tri tué mach mau

hodc hon hop so véi sa sat tri tué Alzheimer. Do dé, khéng nén diéu trj risperidone

trén nhimg bénh nhan sa sut tri tué kiéu khac véi Alzheimer.

Cac bac s§ nén danh gia cac nguy co va loi ich cua sir dung RISPERDAL ¢ bénh

nhan cao tudi mic sa sit tri tué, co tinh dén cac yéu th du bao nguy co dot quy o ting

bénh nhan. Bénh nhan/ngudi chim soc cdn chi y bdo cao ngay 1ap tic cae dau hiéu va

triéu chimg cia CVAE tiém an nhu yéu dot ngét hodc t& & mat, canh tay hodc chan,

va céc van dé vé giong noi hodc thi luc. Tét ca cac lua chon diéu tri phai dwoc xem

xét ngay 14p tire, bao gom ngimg sir dung risperidone.

RISPERDAL chi duge sir dung trong khoang thoi gian ngén dbi voi hanh vi gay hén

dai ding & nhitng bénh nhan sa sat tri tué Alzheimer tir trung binh dén néng dé bo

sung vao cac phuong phép khéng dung thude di bi han ché hoac khong c6 hiéu qua

va khi ¢6 nguy co tiém tang giy hai cho ban than hodc nguoi khic.

Bénh nhan can duoc danh gia lai thudng xuyén va nhu cdu tiép tyc diéu trj can duge

danh gia lai.

Ha huyét ap thé dung

Do tac dung chen alpha cua risperidone, ha huyét p (tu thé dimg) 6 thé xay ra, dic

biét la trong giai doan chinh liéu ban dau. D3 ghi nhan ha huyét 4p co y nghia lam

sang sau khi luu hanh thudc trén thi truomg khi siv dung dong thoi risperidone va

thudc diéu trj ting huyét ap. RISPERDAL can duge dung than trong dbi véi nhitng
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bénh nhén da biét c6 bénh tim mach (vi du: suy tim, nh6i mau co tim, bat thuong veé
dan truyén, mét nude, gidam thé tich mau hosic bénh mach mau nio) va liéu dung nén
duoc diéu chinh tir tir nhu khuyén cdo (xem phén 4.2). Can xem xét giam liéu néu xay
ra ha huyét ap.

Giam bach cdu, giam bach cdu trung tinh va mét bach cu hat

Céc bién cb giam bach cdu, giam bach ciu trung tinh va mat bach cau hat da duoc bao
cdo véi cdc thude chéng loan than, bao gém ca RISPERDAL. Mit bach cau hat da
duoc bao cao rat hiém khi xay ra (<1/10.000 bénh nhan) trong qua trinh giam sat sau
khi luu hanh thude trén thi truong.

Cén theo doi bénh nhan c6 tién st s6 lwong té bao bach cau (WBC) thdp co ¥ nghia
1am sang hogc dung thudc lam giam bach céu/giam bach cau trung tinh trong vai
thang dau diéu tri va ngimg sir dung RISPERDAL khi ¢6 d4u hiéu ddu tién vé giam sb
lwong té bao bach cu cé ¥ nghia 1am sang khi khong ¢6 céc yéu td gay bénh khac.

Bénh nhén bi giam bach cau trung tinh ¢6 y nghia 1am sang phai dugc theo doi cin
than khi bi s6t hodc cac triéu chimg hoac dAu hiéu nhiém tring khac va phai dugc
diéu tri ngay lap tuc néu céc triéu chimg hodc diu hiéu nay xuét hién. Bénh nhan bi
giam bach cau trung tinh nghiém trong (sd lugng bach ciu trung tinh tuyét déi
<1 x 10%/L) phai ngimg str dung RISPERDAL va phai dugc theo ddi WBC cho dén
khi hoi phuc.

Triéu chimg rdi loan van dong mudn/ngoai thap (TD/EPS)

Céc thude ¢ dic tinh ddi khang thu thé dopamine c6 lién quan dén viéc gy ra chimg
réi loan van dong mudn dic trung béi cic cir dong khéng tir v nhip nhang, chu yéu 1a
luti va/hodc mat. Su khoi dau ciia céc triéu chimg ngoai thap la mot yéu té nguy co
cho chiing rdi loan van dong mudn. Néu cac déu hiéu va triéu ching cua chimg rdi
loan van dong mudn xuat hién, nén ngimg sir dung tit ca cac thude chéng loan thin.

Dam bao than trong ¢ nhitng bénh nhan sir dung dfmg thoi ca thude kich than (vi du
methylphenidate) va risperidone, vi cac triéu ching ngoai thap co thé xudt hién khi
diéu chinh mot hodc ca hai loai thude. Khuyén cdo ngimg dan diéu tri bang thude kich
than (xem phén 4.5).

Hoi chirng éc tinh do thudc an than kinh (NMS)

Hoi chirng ac tinh do thudc an than kinh, dac trung boi chimg tang thén nhiét, cliimg
co, mat 6n dinh than kinh tu dong, thay d6i v thirc va tang ndng do creatine
phosphokinase trong huyét thanh da duge bao cdo xdy ra voi thude chong loan than.
Céc déu hiéu di kém c6 thé bao gdm myoglobin-niéu (tiéu co van) va suy than cap.
Trong truéng hop nay, can ngimg sir dung tat ca cac thude chong loan than, bao gdm
RISPERDAL.

Bénh Parkinson va bénh sa st tri tué thé Lewy

Céc bac sy phai can nhic gitra cdc nguy co so véi loi ich khi ké don thubce chéng loan
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than, bao gém RISPERDAL, cho bénh nhan méc bénh Parkinson hay sa sut tri tué thé
Lewy (DLB). Bénh Parkinson c6 thé ning hon voi risperidone. Ca hai nhém ¢ thé c6
nguy co méc Hoi chimg 4c tinh do thude an than kinh ciing nhu ting dd nhay cam véi
cac thube chéng loan than; nhimg bénh nhan nay di duge loai trir khoi cac thu
nghiém lam sang. Biéu hién cua su nhay cam ting 1én nay cé thé bao gdm It 1an, siing
so, tu thé khong vimg khién ng thuong xuyén, cdng véi céc triéu ching ngoai thap.

Tang duong huyét va dai thdo dudng

Tang duong huyét, dai thao duong va 1am trim trong thém bénh déi thdo dudng trude
d6 da dugc bao cao trong qua trinh diéu tri vdi RISPERDAL. Trong mdt s0 truong
hop, su gia ting trong lwong co thé trude d6 di duge bao cdo ¢é the la mot yéu to
nguy co. Lién quan dén nhiém toan ceton di dugc bdo cdo rat hiém va hiém khi bi
hén mé do dai thao duong. Nén theo doi 1am sang thich hop theo hudng dan st dung
thubc chéng loan than. Bénh nhan duoc didu tri bang bat ky thudc chéng loan than
khong dién hinh nao, bao gém RISPERDAL, cin duoc theo ddi céc triéu ching ting
duong huyét (nhu chimg udng nhiéu, tiéu nhiéu, an nhiéu va yéu) va bénh nhan déi
thao duong can duoc theo ddi thudong xuyén dé phat hién dau hiéu cua kiém soat
dudng huyét kém di.

Tang cén
Tang can dang ké dad duoc bao cdo khi stir dung RISPERDAL. Can theo doi can nang
thuomg xuyén.

Tang prolactin mau

Tang prolactin mau la tic dung khong mong muén phd bién khi didu tri bang
RISPERDAL. Khuyén cao danh gid nong do prolactin trong huyét tuong & nhing
bénh nhan c¢é biang chimg vé tac dung khong mong mudn cé thé lién quan dén
prolactin (vi dy nhu v to & nam gidi, rdi loan kinh nguyét, khong rung tring, ri loan
kha nang sinh san, giam ham mudn tinh duc, réi loan cuwong dwong va chay sita num
va).

Céc nghién ciru nuéi cdy mo cho thay sy phat trién cia té bao trong khéi u vii & ngudi
¢6 thé bi kich thich boi prolactin. Mac du cho dén nay khong c6 mbi lién hé rd rang
ndo vé6i st dung thude chéng loan than da duoc chimg minh trong céc nghién ciru 1dm
sang va dich t& hoc. khuyén céo than trong & nhitng bénh nhan ¢6 tién st bénh Iy lién
quan. RISPERDAL cén dugc sir dung thén trong & nhitng bénh nhén bi ting prolactin
méu trude d6 va ¢ nhitng bénh nhén ¢6 thé ¢6 khdi u phu thude prolactin.

Kéo dai khoang QT

Kéo dai khoang QT rat hiém khi duge bio cdo sau khi dua thude ra thi truong. Cling
nhur cdc thude chéng loan than khac, can thén trong khi dung risperidone & bé¢nh nhén
da biét méc bénh tim mach, tién sir gia dinh c¢6 kéo dai khoang QT nhip tim cham.
hodc rdi loan dién giai (ha kali mau, ha magnesi mau), vi no co thé lam gia tang nguy
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co loan nhip tim, va sir dung dong thoi véi cac loai thube duge biét lam kéo dai
khoang QT.

Co giat
RISPERDAL can duoc sit dung thén trong ¢ nhimg bénh nhan ¢6 tién sit vé co giat
hodc céc tinh trang khac ¢6 kha nang lam giam ngudng co giat.

Chung cuong duong

Chitng cuong drong c6 thé xay ra khi diéu tri bing RISPERDAL do tac dung chen
alpha-adrenergic cua thude.

Diéu hoa than nhiét

Su gian doan khi ning giam nhiét do trung tdm cia co thé duge cho 1a do thude
chéng loan than. Can c6 su chim soc phu hop khi ké don RISPERDAL déi v6i nhitng
bénh nhéan trong tinh trang cé thé lam tang nhiét d§ trung tdm cuia co thé, vi dy: tap
thé duc cuong do cao, tiép xuc voi nguén nhiét qud cao, didu tri dé“mg thoi véi thube
khang cholinergic hodc bénh nhan bi mat nude.

Tac dung chdéng ndn

Téc dung chéng nén di duoc ghi nhén trong céc nghién ciu tién lam sang véi
risperidone. Téc dung nay, néu xay ra & ngudi, co thé 1am che md céc ddu hiéu va
triéu chimg qua liéu cia mot sb loai thude nhét dinh hodc cac tinh trang nhu téc rudt,
hoi chimg Reye, va u néo.

Suy thdn va suy gan

Bénh nhan suy than giam kha niang thai trir phan thudc co hoat tinh chong loan than
hon bénh nhan trudng thanh c¢é chirc nang than binh thudng. Bénh nhan bi suy giam
chirc nang gan c6 sy gia ting nong do phan risperidone ty do trong huyét tuong (xem
phén 4.2).

Thuvén tic huyét khdi tinh mach

Céc truomg hep thuyén tic huyét khéi tinh mach (VTE) da duoe béo cdo vdi thube
chéng loan than. Do bénh nhéan duge diéu tr bang thubc chéng loan thin thudng c6
cac yéu td nguy co mic phai dbi v&i VTE, tét ca cac yéu td nguy co ¢6 thé xay ra dbi
véi VTE can dugc xac dinh trude va trong khi diéu tri bﬁng RISPERDAL va thuc
hi¢n céc bién phap phong ngura.

Hobi chirmg nhdo méng mét trong phiu thuét

Hoi chimg nhio méng mét trong phau thuét (IFIS) duoc ghi nhén trong phdu thuat
duc thuy tinh thé & bénh nhan duoc diéu tri bang thudc co tac dung dbi khang
alphala-adrenergic, bao gdm RISPERDAL (xem phan 4.8).

IFIS c6 thé lam tang nguy co bién chimg mét trong va sau phiu thuat. Can thong béo
cho bac s§ phau thuat nhin khoa trudc khi phau thudt néu hién tai hodc trude do siur
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dung thube ¢o tac dung dbi khang alphala-adrenergic. Chua thiét 1ap duoc loi ich
' tiém tang ctia ngimg diéu tri chen alphal trude khi phiu thudt duc thuy tinh thé va can
: can nhiic véi nguy co ngimg diéu tri bang thudc chdng loan thén.

Bénh nhén nhi

Trude khi ké don thude risperidone cho tré em hodc thanh thiéu nién bi ching réi loan
cu xir can danh gid ddy du cac nguyén nhan thé chit va xi hdi ctia hanh vi gdy han
nhu su dau dén hodc nhu cau méi truong khdng phu hop.

Cén theo ddi tdc dung an thin cua risperidone chit ché d6i voi bénh nhan nhi vi
nhitng hau qua cé thé xay ra d6i v6i kha nang hoc tip. Mot sy thay doi trong thoi gian
dung risperidone c6 thé cai thién tac dong an than d6i véi kha nang chi y cta tré em
va thanh thiéu nién.

Risperidone c6 lién quan dén su gia ting trung binh trong lugng co thé va chi s6 khdi
co thé (BMI). Khuyén cao thuc hién cac phép do trong luong ban dau truge khi diéu
tri va theo doi can ning thuong xuyén. Nhimg thay ddi vé chidu cao trong cac nghién
ciru mo rong nhin mé dai han nim trong cac chi tiéu phi hop véi do tudi du kién.
Chua nghién ctru day du hiéu qua cta diéu tri bang risperidone dai han dbi voi su
truong thanh gidi tinh va chiéu cao.

Do nhitng tac dong tiém tang cua tang prolactin mau kéo dai dbi voi sy tang trudmg va
truéng thanh gidi tinh & tré em va thanh thiéu nién, cin xem xét danh gia 1am sang
thuong xuyén vé tinh trang ndi tiét, bao gém do chiéu cao, can nang, truong thanh
gidi tinh, theo ddi chie nang kinh nguyét va cac tac dong lién quan dén prolactin tiém
tang khac.

Két qua tir mot nghién ciru quan sat nho sau khi thuée heu hanh cho thdy cac doi
twong tiép xuc véi risperidone trong do tudi tir 8-16 trung binh cao hon khoang 3,0
dén 4,8 cm so véi nhimg nguoi ding thude chdng loan than khéng dién hinh khéc.
Nghién ctru nay khong day du dé xéc dinh ligu tiép xuc véi risperidone ¢6 anh huong
gi dén chiéu cao truong thanh cudi cing hay khong, hay liéu két qua 1a do tac dong
tryc tiép cua risperidone dbi véi su phat trién ctia xwong hay do anh hudng clia chinh
cin bénh nay ddi voi su phat trién cua xuong hay két qua kiém soat tét hon can bénh
tiém 4n v6i su gia tang ting trudng tuyén tinh.

Trong qua trinh di€u tri vai risperidone, thuong xuyén kiém tra cac triéu chimg ngoai
thap va cac roi loan van dong khéac.

Dé biét céc khuyén nghi vé liéu luong cu thé & tré em va thanh thiéu nién, xem phan
4.2.

T4 duoc

Vién nén bao phim chita lactose. Khéng nén ding thudc nay trén bénh nhan mac van
dé di truyén hiem gap khong dung nap galactose, thi¢u hut lactose toan b hodc kém

hép thu glucose-galactose.
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Vién nén bao phim chira it hon 1 mmol natri (23mg) mdi liéu, nghia la vé co ban
“khong chtra natri”.

Thudc chira sunset yellow (E110). C6 thé gay di img. (Chi lién quan dén vién nén bao
phim 2 mg.)

Twong tic véi cic thude khic va cic dang twong tic khéic
Tuong tac lién quan dn duoc luc hoc

Thuéc duwoc biét la kéo dai khodng OT

Ciing nhu cac thude chéng loan than khac, nén than trong khi ké don risperidone va&i
cac thudc duoc biét kéo dai khoang QT, nhu thuée chéng loan nhip tim (vi du:
quinidine, dysopiramide, procainamide, propafenone, amiodarone, sotalol), thudc
chong trdm cam ba vong (nhu amitriptyline), thude chéng trdm cam bén vong (nhu
maprotiline), mot s6 loai khang histamine, thudc chéng loan than khac, mot sb thude
chéng s6t rét (nhur quinine va mefloquine) va véi céc loai thude gdy mat can bing
dién giai (thudc ha kali méau, thudc ha magnesi mau), nhip tim chdm hoédc nhiing
thude e ché chuyén hoa qua gan cua risperidone. Danh sach nay chi nham muc dich
biéu thi va chua diy du.

Rugu va thude cé tdc dung trung wong

Risperidone can dugc st dung than trong khi két hop v6i cc thude c6 tac dung trung
wong khéc déng chi ¥ bao gdm ruou, thude nhém opioid, thube khang histamine va
benzodiazepine do ting nguy co an than.

Levodopa va chdt chii vin dopamine

RISPERDAL c6 thé dbi khang tic dung cta levodopa va chat chi van dopamine
khac. Néu sur két hop nay duoc coi 1a cén thiét, dic biét la trong bénh Parkinson giai
doan cudi, can chi dinh liéu thap nhat c6 hidu qua cho mdi lan diéu tri.

Thudc 6 tdc dung ha huyét dp

Ha huyét ap co y nghia lam sang da dugc ghi nhan sau khi luu hanh thude trén thi
truwomg khi sir dung dong thoi risperidone va thude diéu tri ting huyét ap.

Thube kich than

Str dung két hop thudc kich than (vi du methylphenidate) véi risperidone c6 thé din
dén cac triéu chimg ngoai thap khi thay déi mdt hodc ca hai phwong phép diéu tri
(xem phan 4.4).

Paliperidone

Khong khuyén céo sir dung déng thoi RISPERDAL duong udng vai paliperidone vi
paliperidone 1a chat chuyén héa c6 hoat tinh cua risperidone va su két hop cua ca hai
¢6 thé din dén tang ndng do phén thube c6 hoat tinh chéng loan than.

Tuong tac lién quan dén duoc déng hoc
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Thirc in khong anh huong dén su hép thu cia RISPERDAL.

Risperidone dugc chuyén hoa chu yéu qua CYP2D6, va & mic d6 it hon qua
CYP3A4. Ca risperidone va chat chuyén héa c6 hoat tinh ctia né 9-hydroxy-
risperidone déu la co chit cia P-glycoprotein (P-gp). Cic co chét 1am thay dbi hoat
tinh CYP2D6, hodc céc chét e ché hodc cam img CYP3A4 manh va/hodc P-gp, ¢6
thé anh huéng dén duge dong hoc ciia phan risperidone c6 hoat tinh chéng loan than.

Chdt tic ché CYP2D6 manh

Sir dung ddng thoi RISPERDAL véi chét tre ché CYP2D6 manh c6 thé lam ting nong
do risperidone trong huyét tuong, nhung it hon so v&i phéan thude c6 hoat tinh chdng
loan thin. Lidu cao hon cua chét (rc ché CYP2D6 manh c6 thé lam tang ndng do phan
thudc ¢6 hoat tinh chong loan than risperidone (vi dy, paroxetine, xem bén dudi). Cac
chét trc ché CYP2D6 khae, ching han nhu quinidine, duoc dir doén c6 thé anh huong
dén nong do risperidone trong huyét tuong theo cach twong tu. Khi bat dau sir dung
hodc ngung df"mg thoi paroxetine, quinidine hoac mat chit e ché CYP2D6 manh
khéc, dic biét 1a & lidu cao hon, bac s§ nén danh gia lai liéu RISPERDAL.

Chdt tkc ché CYP3A4 vivhodc P-gp

St dung ddng thoi RISPERDAL véi chit tic ché CYP3A4 va/hodc P-gp manh c6 thé
lam tang déng ké ndng do phan thubc c¢é hoat tinh chbng loan than risperidone trong
huyét twong. Khi bt ddu sit dung hodc ngimg dong thii thude itraconazole hodc mat
chit wc ché CYP3A4 va/hodc P-gp manh khéc, bac s§ nén danh gia lai liéu
RISPERDAL.

Chat géy cam iing CYP3A44 vivhodc P-gp

Str dung dong thoi RISPERDAL véi chét gay cam tmg CYP3A4 va/hodc P-gp manh
¢6 thé lam giam ndng dé phan thude chdng loan than risperidone trong huyét tuong.
Khi bit ddu hodc ngimg sir dung dong thoi carbamazepine hoac mot chét gy cam tmg
CYP3A4 va/hodc P-gp manh khac, bac sy nén danh gid lai liéu RISPERDAL. Chét
gdy cam tmg CYP3A4 phat huy tac dung cua chung theo cach phu thugc thoi gian va
¢6 thé mat it nhét 2 tuin dé dat duoc hiéu qua toi da sau khi sit dung. Nguoe lai, khi
ngimg str dung thudc, cé thé mét it nhét 2 tudn dé sy cam img CYP3A4 giam xudng.

Thudc ¢d di lue cao voi protein

Khi RISPERDAL dugc dung ciing véi cac thude ¢ i lyc cao vai protein, khong co
su dich chuyén trén 1am sang ciia mot trong hai thude ra khoi protein huyét tuong.

Khi sir dung thudc dong thoi, can xem nhén tuong tmg dé biét thong tin vé con duong
chuyén hoa va kha nang can di¢u chinh liéu luong.

Bénh nhan nhi

Nghién curu twong tac chi dugce thue hién ¢ nguoi lon. Chua biét dén sy lién quan cua
két qua tir nhimg nghién ctru nay & bénh nhan nhi.
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Str dung két hop thude kich than (vi du, methylphenidate) véi RISPERDAL & tré em
va thanh thiéu nién khong lam thay dbi dwoc dong hoc va hiéu qua cuia RISPERDAL.

Vidu

Vi du vé cac thube co kha nang tuong tac tiém nang hodc duge chitng minh la khong
tuong tac voi risperidone duge liét ké dudi day:

Anh huong cua céc thuoc khac doi voi duoe dong hoc cua risperidone

Thube khéng sinh:

o Erythromycin, mjt chat irc ché CYP3A4 va P-gp trung binh, khong lam thay ddi
dugc dong hoc cua risperidone va pha‘"m thuée ¢6 hoat tinh chéng loan than.

e Rifampicin, mot chat cam tmg CYP3A4 manh va cam mg P-gp, lam giam ndng
do trong huyét twong ctia phan thude ¢6 hoat tinh chong loan than.

Thudc khang men cholinesterase (Anticholinesterases):

e Donepezil va galantamine, ca hai co chit CYP2D6 va CYP3A4, cho thay khong
anh huong lién quan vé mat 14m sang trén duge dong hoc cia risperidone va phan
thude co hoat tinh chong loan than.

Thubc chéng dong kinh:

e Carbamazepine, mot chat cam tmg CYP3A4 manh va cam (mg P-gp, duge ching
minh lam giam ndéng do trong huyét twong phan thudc c6 hoat tinh chéng loan
than cua risperidone. Tac dung tuong tu ¢6 thé dugc ghi nhan vi du v6i phenytoin
va phenobarbital cling gdy cam ing men gan CYP3A4, nhu P-glycoprotein.

e Topiramate giam nhe sinh kha dung cta risperidone, nhung khong anh huong dén
phin thudc c6 hoat tinh chdng loan than. Vi thé twong tac nay duong nhu khéng
cO y nghia lam sang.

Thude khang nam:

e [Itraconazole, médt chit ¢ ché CYP3A4 manh va (rc ché P-gp, tai lidu 200
mg/ngay lam ting nong do trong huyét twong cua phi’in thube ¢o hoat tinh chéng
loan than khoang 70%, & mirc liéu ctia risperidone tir 2 dén 8 mg/ngay.

e Ketoconazole, mét chét iic ché CYP3A4 manh va tic ché P-gp, tai liéu 200
mg/ngay lam tang ndng do trong huyét twong cua risperidone va giam nong do
trong huyét tuong ctia 9-hydroxy-risperidone.

Thude chdng loan than:

e Phenothiazine c6 thé lam tang nong do trong huyét twong cua risperidone nhung
khong tang nong d6 phan thude c¢6 hoat tinh chéng loan than.
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Thube khang virus:

o (Céc chit tc ché protease: Khong c6 nghién ctru chinh thirc nao; tuy nhién, vi
ritonavir 1a chat rc ché CYP3A4 manh va chat itc ché CYP2D6 yéu, ritonavir va
cac ritonavir ¢ ché protease ting cuong c6 kha nang lam tang nong do phan
thude c6 hoat tinh chong loan than cua risperidone.

Thudc chen beta:

oMbt s6 thudc chen beta c6 thé 1am tang ndng d¢ trong huyét twong cta risperidone
nhung khong tang nong do phin thudc c6 hoat tinh chéng loan thin cua
risperidone.

Thuoce chen kénh calci:

e  Verapamil, mot chét e ché CYP3A4 trung binh va e ché P-gp, 1am ting ndng d
trong huyét tuong cia risperidone va phan thude c¢6 hoat tinh chong loan than.

Cac thude da day rudt:

e (Cac chat ddi khang thu thé H»: Cimetidine va ranitidine, ca hai chét trc ché
CYP2D6 va CYP3A4 yéu, lam tang sinh kha dung cua risperidone, nhung chi &
mirc khong dang ké phan thude ¢6 hoat tinh chong loan than.

SSRIs va thuoc chdong tram cam 3 vong:

e Fluoxetine, mét chit tre ché CYP2D6 manh, lam ting ndng do trong huyét trong
ctia risperidone, nhung it hon so vai phan thude co hoat tinh chdng loan thén.

e Paroxetine, mot chét e ché CYP2D6 manh, lam ting ndng do risperidone trong
huyét twong, nhung, véi lidu 1én téi 20 mg/ngdy, it hon so véi phin thude c¢6 hoat
tinh chong loan than. Tuy nhién, cac liéu cao hon ctia paroxetine ¢6 thé 1am ting
ndng d6 phan co6 hoat tinh chdng loan thin ctia risperidone.

e Thubc chéng trdm cam 3 vong ¢6 thé lam tang nong do risperidone trong huyét
twong nhung khéng ting nong do phan thudc c6 hoat tinh chéng loan than.
Amitriptyline khong anh huong téi duoc dong hoc cua risperidone hodc phan
thude c6 hoat tinh chéng loan than.

e Sertraline, mot chat e ché CYP2D6 yéu, va fluvoxamine, mot chat e ché
CYP3A4 yéu, véi lidu 1én 61 100 mg/ngay khong lién quan dén su thay doi co ¥
nghia vé mat 1am sang dbi voi ndéng dd phdn c6 hoat tinh chéng loan than cua
risperidone. Tuy nhién, cac lidu cao hon 100 mg/ngdy cua sertraline hodc
fluvoxamine c¢6 thé lam ting nong do phan c6 hoat tinh chéng loan than cua

risperidone.

Thude chéng dong kinh:

e Risperidone khong cho thdy anh hudng lién quan trén 1am sang doi voi duge dong
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hoc cua valproate hodc topiramate.
Thubc chéng loan than:

e Aripiprazole, mot co chit CYP2D6 va CYP3A4: Vién nén hodc thudc tiém
risperidone khong anh huong téi duwoc déng hoc cua tdng aripiprazole va chét
chuyén hoa hoat tinh ciia n6 1a dehydroaripiprazole.

Digitalis glycosid:

e Risperidone khong cho thdy anh huong lién quan trén 14m sang dén dugc dong
hoc cua digoxin.

Lithium:

e Risperidone khong cho thdy anh huong lién quan trén 14m sang dén dwoc dong
hoc cua lithium.

Str dung déng thoi risperidone véi furosemide

e Xem phan 4.4 lién quan dén ty 18 tir vong gia tang & bénh nhan cao tudi méc sa sut
tri tug stir dung déng thoi vai thude furosemide.

Kha ning sinh sin, phu nir ¢6 thai va cho con bu

Phu nit mang thai

Khéng ¢ dit liéu day du tir viéc sir dung risperidone & phu nir mang thai. Risperidone
khong gay quai thai trong cac nghién ctru trén dong véat nhung céc loai ddc tinh sinh
san khac di duge nhin thiy (xem phén 5.3). Chua biét dén nguy co tiém tang trén
nguoi.

et HR e

Tré so sinh phoi nhiém véi thude chéng loan thin (bao gdm RISPERDAL) trong ba
thang cudi cua thai ky c¢6 nguy co phan (mg c6 hai bao gdm céc triéu chimg ngoai
thap va/hodc triéu chimg cai nghién c6 thé khac nhau vé muc do nghiém trong va thoi
gian sau khi sinh. P4 c6 bao cdo vé su kich dong, tang truong luc co, giam truong luc
co, run, nga ga, suy hd hap hoic rdi loan an uéng. Do dé, tré so sinh can duoe theo
ddi can thén.

Khong nén sit dung RISPERDAL trong khi mang thai trir khi that sw can thiét. Néu
can ngimg thude trong thai ky, khong nén ngirmg dét ngot.

Phu nit cho con bu

Trong cac nghién ctru trén dong vat, risperidone va 9-hydroxy-risperidone dugc bai
tiét qua sira. DA chimg minh risperidone va 9-hydroxy-risperidone ciing dugc bai tiét
qua sita ngudi me véi lwong nho. Khong co dit liéu vé céc phan tmg co hai dbi véi tré
bt me. Do d6, phai can nhéc lgi ich cia cho con b véi nhitng nguy co tiém tang cho
tré.
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Kha ning sinh san

Ciing nhu céc thude khéc déi khéng thu thé dopamine D>, RISPERDAL ting nong dé
prolactin. Ting prolactin mau c¢é thé @rc ché GnRH vung dudi doi, dan dén giam bai
tiét gonadotropin ctia tuyén yén. Diéu ndy c6 thé trc ché chirc ning sinh san bing cach
lam suy giam sy hinh thanh steroid tuyén sinh duc & ca bénh nhan nit va nam.

Khong ghi nhén ¢6 cac tac dung lién quan trong cac nghién ciru tién 1am sang.

Anh huéng dén kha ning lii xe va vin hanh may méc

RISPERDAL c6 thé c6 anh huong it hodc trung binh dén kha ning 14i xe va sir dung
may moc do cac anh huong tiém tang t6i hé théng than kinh va thi luc (xem phén
4.8). Do d6, bénh nhan khong nén lai xe hodc van hanh may méce cho dén khi biét r6
su nhay cam cua ho.

Téic dung khéng mong muén

Céc phan tng ¢6 hai ctia thude thuong gap nhit (ADRs) (ty 1¢ mic > 10%) duge bao
céo 1a: Hoi chimg Parkinson, an than/ngi ga, dau dau va méit ngu.

ADRSs xuét hién lién quan dén liéu bao gdbm hoi chimg parkinson va bon chon.

Sau day la tit ca cac ADRs da duoc bdo cdo trong céc thir nghiém 14m sang va kinh
nghiém sau khi luu hanh risperidone trén thi truong theo phan loai tan sudt woc tinh tir
cac thir nghiém lam sang cua RISPERDAL. Cac thudt ngr va tin sudt sau dugc ap
dung: rat thuomg gip (> 1/10), thuomg gap (> 1/100 dén <1/10), it gap (> 1/1.000 dén
<1/100), hiém gap (> 1/10.000 dén <1/1.000), rat hiém gap (<1/10.000) va chua duoc
biét (khong thé ude tinh tir dit liéu hién c6).

Trong mdi nhom tan sudt, cac tac dung khéng mong muén duoc trinh bay theo thir ty
muc do nghiém trong giam dan.
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Phén loai hé
€0’ quan

Phian éng ¢6 hai ciia thuoe

Tan suat
Rét thudmg Thwang gip it gap Hiém gap Rit hiém | Chua duge
gip gip biet
Nhiém tring viém phoi. viém | nhiém trong duong hé | nhiém tring
vi ky sinh phé quan, nhiém | hdp, viém bang quang.
triing tring dudng ho | nhiém tung mit, viém
hédp trén, viém | amidan, nim mong, viém
xoang, nhiém | mo té bao tai chd, nhiém
tring dudng tiét | virus, viém da do ve
niéu, nhiém tring
tai, cim
Roi loan méu giam bach ciu trung tinh, | mét bach céu
va hé bach giam 56 lugng bach céu, | hat®
huyét giam tiéu cdu. thiéu mau,
giam hematocrit, tang sb
luong bach cAu & toan
Réi loan hé qua mén phan tmg phan
mién dich vée
Roi loan noi ting prolactin bai tiét hormon
tiét mau? chong bai nigu
khéng phi hep,
dudmng niéu
Rdi loan ting cén, tang | dai thio duomg®, tang | ngd doc nudct, | nhiém toan
chuyén hoéa them an, giam | dudmg huyét, uéng nhiéu, | ha duémg mau, | ceton  do
va dinh thém an giam can, chan &n, ting | tang insulin | dai  théo
dudng cholesterol mau mau-, tang | dwong
triglycerid méu
Roi loan tim | mét ngu? roi loan gidc ngt, | hung cam, tinh trang 10 | cing  truong
thén kich déng, trdm | 1dn, giam ham muén tinh | lyc, méng du,
cam, lo 4u due, cang thing, dc mong r6i  loan an
ubng lién quan
gide ngd, cam
xlic cun mon,
mat cyre khoai
Roi loan hé | anthan/ ngd | bon  chon?, 1di | rdi loan vén dong mudn, | héi chimg ac
than kinh ga, hoi | loan truong Iye | thifu mau ndo cyc bb, | tinh do thube
chimg co. chong mat, | khéng dép (mg véi kich | an than kinh,
Parkinson’. | loan van dong?, | thich, mat y thirc, suy | rdi loan mach
dau dau run ' giam mac do ¥ thire, co | mau ndo, hon
gidtd, ngit, tang hoat | mé do ddi théo
dong tam than van dong, | duémg, ching
r6i loan thing bi*mg. bét | run lic du cb
thuomg phdi  hop vén
dong, chong mat tr thé,
rbi loan chu y. loan vén
ngbn, loan vi gidc. giam
cam giae, dj cam
Roi loan mit nhin mo, viém két | sg anh sang. kho mét. | tang nhan ap.
mac tang tiét nudc mit, sung r6i  loan vén
Pl Risperdal | & 2mg EU PI194ug2022 vi 17/ 28
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huyét mét

déng mat, xoay
mét, cimg mi
mét, hdi chimg
nhio méng mét
{trong  phdu
thuat)®

R6i loan tai
va mé dao

chong mat, U tai, dau tai

Réi loan trén
tim

nhip tim nhanh

rung nhi, block nhi that,
ri loan din truyén, kéo
dai khoang QT trén dién
tdm db, nhip cham, bét
thuong dién tam db. danh
tréng ngue

loan nhip xoang

Réi logn trén
mach mau

tang huyét ap

ha huyét ép, ha huyét ap
tur thé, bbe hoa

thuyén tic phéi,
huyét khéi tinh
mach

Réi logn hé
hip, ngue va
trung that

khé tho, dau hau-
thanh quan. ho.
chay mau cam,
sung huyét mii

viém phoi hit, sung huyeét
phdi, sung huyét dudomg
hé hap. ran, the kho khe,
khé phat am, rdi loan ho
hip

hdi chirng
ngimg tho khi
ngu, ting théng
khi

Roi loan hé dau  bung, kho | dai tién khong tu chi, u | viégm ty, tic téc rudt
tiéu hoa chju & bung, nén, | phén, viém da day-rut, | rudt, sung ludi,
budn nén, tao bon, | kha nudt, diy hoi viém moi
tieu chay. kho
tiéu, kho miéng,
dau rang
Réi loan da phat ban, ban do may day, ngira, rung t6c, | phat ban do | phimach | héi  chimg
va mb dudi tang simg hoa, cham, kho | thude. gau Stevens-
da da, mit mau da, mun, Johnson/hoai
viém da tiét ba, réi loan tir thugng bi

trén da, ton thuong da

nhiém ddgce

Réi loan co
xwong va mé
lign két

co that co. dau co
xuong, dau lung.
dau khop

tang creatine
phosphokinase mau, tu
thé bat thuomg, cing
khop, sung khop. yvéu co.
dau cb

tiéu co vin

Rbi loan
thin va tiét
niéu

tiéu khéng tu chu

tiéu rét, bi tiéu, tiéu kho

Mang  thai,
thoi ky hiu
san va S0
sinh

hoi chirng cai
thuéc so sinhe

L. -
Roi loan h¢
sinh san va
vi

roi logn cuong duong. roi
loan xudl tinh, vé kinh,
r6i loan kinh nguyétd,
chimg v to & nam. chay
sifa num v, roi loan chire

chimg  cuong
duong®,  cham
kinh nguy&t, viu
cang sira, vU to,
tiét dich & vi
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nang tinh duc, dau va,
khé chiu & va, tiét dich
am dao
Roi loan phid, sot. dau | phu mat, én lanh, ting | giam thén
chung  va ngue. suy nhuge. | nhiét do co thé, dang di | nhiét, giam
tinh trang tai mét moi, dau biit thuomg, khat, khé | nhiét d co thé,
noi dung chiu & ngue. khé chiu, | lanh ngoai vi,
thute cam pgiic bAt thudng, | hdi chimg cai
khéng thoai mai thuéo, chai
cung®
Réi loan gan tang transaminase, tang | vang da
mit gamma-glutamyl-
transferase, ting men gan
Chin nga dau do thu thuét
thwong, ngo
dic va nhiing
tai bién
trong thu
thuat

Trong mot s6 trudmg hgp, ting prolactin mau c6 thé dan dén chimg vii to & nam, réi loan kinh nguyét, vé kinh, khéng rung
trimg, chay sita nim vii. réi loan sinh san, giam ham mudn tinh duc, rdi loan crrong dirong.

Trong céc thir nghiém lam sang c6 déi chimg gia duge, déi thio dudng duge béo cdo 12 0,18% & nhom dbi tuong didu tri v
risperidone so véi ty 1¢ 0.11% trong nhom dung gia duge. Ty 18 méc chung tir tit ca cac thir nghiém 14m sang 13 0,43% & cac
ddi wong didu tri risperidone.

Khdng duge ghi nhin trong nghién ctu lam sang cua RISPERDAL nhung ghi nhin dugce trong giai doan sau khi hru hanh
risperidone trén thi truong.

R&i loan ngoai thap ¢6 thé xay ra: héi chiing Parkinson (ting tiét nude bot. cing co xwong, hdi chimg Parkinson. chay nudc
dai, cimg co kiéu banh xe rang cua, van dong cham, giam chirc nang van djng, mat ciing do nhu deo mat na. cang co, mét van
dong. cimg gdy, cimg co, dang di Parkinson va bt thuong phan xa tran-mi, run Parkinson khi nghi ngoi), bén chdn (bdn
chdn, khong yén, ting van déng va hdi chimg chan khéng yén). run, rbi loan vin dong (rbi loan van déng, van co. mia giat
mua von, mia von va rung gidt co). loan trurong Iwe co. Loan tnro’ng lwe co' bao gdm loan truong luc co, ting trrong lyc co,
veo ¢b, co co tyr dng, co c1'mg co, co thit mi mdt, xoay nhan ciu, 1iét Iudi, co thitt mt, co thit thanh quan, loan trong luc co,
co udn cong ngudi, co thit mig¢ng hau, co cung mot bén than, ludi co lhz’)t va u.rng s ham. Luu ¥ cdc trigu th.rng duge phén bo
rqng hon, khong nhét thiét phai c6 ngudn gbe ngoai thap Mt ngii bao gom mét ngi dau gidc, mét ngu giita glac. Co giit bao
gdm déng kinh con 16n. Réi loan kinh nguyét bao gém kinh nguyét khong déu, kinh nguyét thua. Phit bao gbm phil toan
than, phit ngoai bién. phu 4n lom.

Céc tac dung khong mong mudn duoc ghi nhan véi ché pham paliperidone

Paliperidone la chét chuyén hoa c6 hoat tinh cua risperidone, vi vay, dir liéu phan tmg
¢6 hai ctia cac hop chat nay (bao gbém ca ché phdm dang udng va dang tiém) c6 lién
quan vo&i nhau. Ngoai nhitng phan trng ¢6 hai néu trén, nhitng phan ing ¢6 hai sau day
da duoc ghi nhan khi sir dung cac san pham paliperidone va duoc du kién ¢6 thé sé

xay ra voi RISPERDAL.
Réi loan tim

Hoi chimg nhip tim nhanh tu thé ding
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Anh hwong theo nhém thuéc

Ciing nhu cac thude chdng loan thin khac, rat hiém truong hop kéo dai khoang QT da
duoge bao cdo vai risperidone sau khi luu hanh thudc trén thi truong. Cac anh hudng
khéc theo nhém thude lién quan trén tim da duge bao cdo véi cac thudc chéng loan
thin gdy kéo dai khoang QT bao gom loan nhip thét, rung that, nhip nhanh thit, dot
tir, ngimg tim va xoén dinh.

Thuyén tic huyét khdi tinh mach

Céc truomg hop thuyén tic huyét khdi tinh mach, ké ca truomg hgp thuyén tic phdi va
3i cac truong hop huyét khdi tinh mach sau, da duge bao cdo véi céc thubc chéng loan
E than (tAn suét chua duoc biét).

Tang cin

Trong céc thir nghiém c6 ddi chimg véi gia duge trong 6-8 tudn so sanh ty 1¢ bénh
nhén ngudi 1én bi tdm than phan liét dung RISPERDAL va gia dugc dap (mg tiéu chi
tang cin > 7% trong luong co thé, da ghi nhén ty I¢ tang can & nhdm ding RISPERDAL
(18%) cao hon déng ké c6 y nghia thong ké so véi nhom ding gia duoc (9%). Trong
nhém cée nghién ctru c6 ddi chimg gia duge trong 3 tudn ¢ bénh nhan ngudi 16n diéu
tri hung cam cép tinh, ty 1é ting can > 7% & cudi nghién ctru la tuong tu & nhom ding
RISPERDAL (2,5%) va nhom dung gia dugc (2,4%) va ty 1€ nay cao hon mét chut ¢
nhém dbi chimg dung thude ¢6 hoat tinh (3,5%).

Trong céc nghién ciru dai han & tré em va thanh thiéu nién c6 rdi loan cu xir va hanh
vi gy roi khdc, muc dd tang can trung binh la 7,3 kg sau 12 thang diéu tri. Tang can
du kién & tré em tir 5-12 tudi 1a 3 t6i 5 kg mdi nam. O tré tir 12-16 tudi, mire do ting
céan dat duoc 3 t6i 5 kg mdi nam duoc duy tri & bé gai, trong khi bé trai tang khoang 5
kg moi nam.

~ * x A - L] - - A
Thong tin bo sung vé nhém doi twong dic biét
Céc phan {mg c6 hai ctia thuce da duge bdo céo véi ty 1€ cao hon & nhitng bénh nhén
cao tudi méc sa sut tri tué hodc & bénh nhan nhi so véi dbi tugng ngudi 1on duge mé
ta dudi day:
Bénh nhén cao tuéi sa sit tri tué
Con dot quy do thiéu mau thoang qua va tai bién mach mau ndo la cac ADR duoc bao
cdo trong cac thir nghiém lam sang véi tan suat tuong ung 1a 1,4% va 1.5% & bénh
nhén cao tudi mic sa sat tri tué. Ngoai ra, cac ADR sau day duge bao cao véi tan suat
> 5% & nhitng bénh nhan cao tudi mic sa sat trf tué va it nhat gap hai 1an tan suat ghi
nhan trong cac dbi tuong ngudi 16n khac: nhiém tring dwong tiét niéu, phu ngoai
bién, 1o do va ho.
Bénh nhdn nhi

Nhin chung, céc loai phan ung c¢6 hai ¢ tré¢ em du kién sé twong tu nhu nhiing phan
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Umg co hai ghi nhan ¢ nguoi 16n.

Nhitng ADR sau ddy dugc bdo cédo véi tin sudt > 5% & bénh nhan nhi (5 téi 17 tudi)
va it nhét gép hai 1an tAn sudt ghi nhan trong cdc thir nghiém 14m sang & ngudi 16m:
ngl g&/an thin, mét moi, dau dau, tang cam gidc ngon miéng, nén, nhiém tring dudng
ho hip trén, nghet miii, dau bung, chong mat, ho, sbt, run, tidu chay va tiéu dim.

Anh huéng cua diéu tri risperidone dai han trén sy truéng thanh gidi tinh va chiéu cao
chwa dugc nghién ciru day du (xem phan 4.4, muc “Bénh nhan nhi”).

Béao céo cac phan g c6 hai nghi ngo

Bédo cdo phan mg co hai nghi ngd sau khi luu hanh thude trén thi truong 1a quan
trong. Piéu nay cho phép tiép tuc theo ddi su cén bang loi ich/nguy co ctia thude. Can
bo y té duge yéu ciu béo cdo bt ky phan tmg ¢6 hai nghi ngd thong qua hé thdng bao
cdo cua quoc gia.

Thong bao ngay cho bdc sy hodc dwoc sy nhitng phdan irng cé hai gdp phai khi sir
dung thuoc.

Qui licu

Triéu chirng

Nhin chung, cac dau hiéu va triéu chimg duge bao cdo 1a két qua tir cac tac dung duoc
ly qua mic di biét cua risperidone. Cac dau hiéu va triéu chimg nay bao gdm budn
ngu va an than, nhip tim nhanh va ha huyét ap, va cdac triéu ching ngoai thap. Khi
dung qué lieu, kéo dai QT va co gidt da duge béo cdo. Xoan dinh di duge béo cdo lién
quan dén qua liéu két hop ciia RISPERDAL va paroxetine.

Trong truong hop qua liéu cép tinh, nén xem xét kha nang lién quan dén nhiéu loai
thude.

Diéu tri

Thiét lap va duy tri sy luu thong duéng hé hap va dam bao diy du oxy va théng khi.
Nén xem xét ding than hoat két hop véi thude nhuén trang khi uéng thude it hon mét
gi¢ trude do. Nén bt dau theo ddi tim mach ngay va bao gdm theo déi dién tam dd
lién tuc dé phét hién loan nhip c6 thé xay ra.

Khéng c6 thube giai doc dic hiéu dbi voi RISPERDAL. Do dé, can thiét lap nhimg
bién phap hd tro thich hop. Ha huyét 4p va suy tuan hoan nén duge diéu tri bang
nhitng bién phap thich hgp nhu truyén dich tinh mach va/hodc thude cwong giao cam.
Trong truomg hop c6 triéu chimg ngoai thép ning, nén dung cac thude khang
cholinergic. Cén tiép tuc giam sat va theo déi y té chat ché cho dén khi bénh nhéan hoi
phuc.
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PAC TINH DUQC LY
5.1 Pic tinh dwoe hre hoc
Nhom duge 1y diéu tri: Thudce chdng loan than khic, ma ATC: NOSAXO08.

Co ché tac dung

Risperidone 12 mot chit ddi khang monoaminergic chon lgc véi nhitng dic tinh riéng
biét. N6 co ai luc cao voi céc thy thé serotoninergic 5-HT> va dopaminergic Da.
Risperidone ciing gén két vao thu thé alphaj-adrenergic va c6 ai luc thdp hon véi thu
thé H,-histaminergic va thu thé alphas-adrenergic. Risperidone khong cé ai luc véi
céc thu thé cholinergic. Mic du risperidone 1a chét déi khang manh véi thy thé D,
diéu nay dugce xem la cai thién cac triéu chimg duong tinh ctia bénh tam than phan
liét, risperidone it gdy suy giam cac hoat dong vé van dong va it gdy chung gift
nguyén tu thé hon cac thude chéng loan than kinh dién. Can bing d6i khéng serotonin
va dopamine trung tdm c6 thé lam giam tic dung khéng mong mudn ngoai thap va mo
rong hoat tinh diéu tri trén céc triéu chimg 4m tinh va tri¢u chimg dé xtic déng cua
tam than phan liét.

! /
L

Téac dung duoc luc hoc

Hiéu qua ldm sang

Tdm thdn phan liét

Hiu qua cua risperidone trong diéu tri ngén han cho bénh tdm than phén li¢t da duoc
thiét 1ap trong bdn nghién ciru, kéo dai 4 dén 8 tudn, trong dé c6 hon 2.500 bénh nhan
dap tmg tiéu chuén chuin dodn DSM-IV d6i v6i bénh tdm than phan liét. Mot thir
nghiém déi chimg gia dugc trong 6 tudn lién quan dén chinh liéu risperidone t6i 10
mg/ngay dung hai 14n mdi ngdy, risperidone vuot trdi so voi gia duge vé tong diém
trong Tom tit thang diém danh gia bénh tdm thin (BPRS). Mt thir nghiém ddi chimg
gia duoc trong 8 tudn lién quan dén bbn lidu risperidone c¢b dinh (2, 6, 10 va 16
mg/ngay, ding hai 1dn mdi ngay), ca bén nhém risperidone déu vuot trdi so voi gia
duoe vé tong diém trong Thang do Hoi chimg Duong tinh va Am tinh (PANSS). Mot ®)
thir nghiém so sanh liéu trong 8 tuén lién quan dén nam lidu risperidone c6 dinh (1, 4, |
8, 12 va 16 mg/ngay dang hai 1an mdi ngay), nhom lidu risperidone 4. 8 va 16
mg/ngay vuot trdi so véi nhom licu risperidone 1 mg trén tong diém PANSS. Mot thir
nghiém so sanh liéu déi chung gid duoc trong 4 tudn lién quan dén hai liéu
risperidone ¢b dinh (4 va 8 mg/ngay ding mét lan mdi ngay). cd hai nhém lidu
risperidone déu vuot troi so véi gia duge vé mot s6 thong sd PANSS, bao gdm tong
diém PANSS va do luong dap tng (giam > 20% téng diém PANSS). Trong mot thir
nghiém dai han hon, bénh nhan ngudi 1én ngoai tra chu yéu dap img céc tiéu chuan
chuén doan DSM-IV cho bénh tdm than phan liét va da on dinh lam sang trong it nhét
4 tudn véi mot thude chéng loan than duge chon ngdu nhién la risperidone 2 dén 8
mg/ngay hoic haloperidol trong 1 dén 2 nam dé quan sat xem c0 téi phat khong. Bénh
nhan dung risperidone trai qua thoi gian tai phat 1au hon dang ké so véi nhitng bénh
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nhan dung haloperidol.
Dot hung cam trong roi loan ludng cue

Hiéu qua cia liéu phép don tri liéu risperidone trong didu tri cAp tinh cdc con hung
cam lién quan dén réi loan ludng cuc I da duoc chimg minh trong ba nghién ctru don
tri liéu mu déi, c6 dbi chimg gia duoc trén khoang 820 bénh nhin méc chimg réi loan
luéng cuc I, dua trén tiéu chudn chuan doan DSM-IV. Trong ba nghién ciru,
risperidone 1-6 mg/ngay (liéu khoi dau 3 mg trong hai nghién ctru va 2 mg trong mot
nghién ctru) da duge ching minh la vuot troi dang ké so vai gia dugc ¢ tiéu chi chinh
duge xac dinh trude, nghia la thay déi so voi ban dau trong tong diém Thang diém
dénh gia Hung Cam Young (Young Mania Rating Scale) (YMRS) & tudn thir 3. Két
qua hiéu qua thir cAp nhin chung théng nhét véi két qua chinh. Ty 1& bénh nhan giam
>50% tong diém YMRS tir ban dau dén diém cudi tudn thir 3 cao hon dang ké &
risperidone so véi gia duge. Mot trong ba nghién ctru bao gdm mat haloperidol va
giai doan duy tri mu déi 9 tudn. Hiéu qua duge duy tri trong sudt thoi gian diéu tri duy
tri 9 tuan. Thay dbi so v6i ban dau trong tong YMRS cho thdy sur cai thién lién tuc va
twong duong giita risperidone va haloperidol & tuan thir 12.

Hiéu qua cua risperidone ngoai 6n dinh tinh khi trong diéu tri chimg hung cam cip
tinh di dugc chimg minh trong mét trong hai nghién ciru mu doi 3 tudn & khoang 300
bénh nhan dap tng tiéu chudn chuin doan DSM-IV dbi véi ching rdi loan ludng cuc
I. Trong mét nghién ctru kéo dai 3 tudn, risperidone 1 dén 6 mg/ngay bit dau tir 2
mg/ngay, cung véi lithium hodc valproate vugt troi so voi lithium hodc valproate don
thuan & tiéu chi chinh dwoc xdc dinh trude, nghia 1a thay ddi so v6i ban ddu trong
tong diém YMRS & tudn thir 3. Trong mot nghién ctru 3 tudn thir hai, risperidone 1
dén 6 mg/ngay bat ddu tir 2 mg/ngdy, két hop vé6i lithium, valproate hoac
carbamazepine khong vuot rdi so véi lithium, valproate hoac carbamazepine don
thudn trong giam tong diém YMRS. C6 thé giai thich cho su that bai ctia nghién ctru
nay la sy cam u(ng thanh thdi risperidone va 9-hydroxy-risperidone boi
carbamazepine, ddn dén nong do cua risperidone va 9-hydroxy-risperidone dudi nong
do diéu tri. Khi loai trir carbamazepine trong phén tich sau do, risperidone két hop voi
lithium hoac valproate vuot trdi hon so véi lithium hoac valproate don thuan trong
giam tong diém YMRS.

Hanh vi gdy hdn dai ding trong sa stit tri tué

Hiéu qua cua risperidone trong didu tri cic Triéu ching Hanh vi va Tam 1y cua sa sit
tri tué (BPSD), bao gdbm cac rdi loan hanh vi, nhu gy hén, kich déng, réi loan tm
than, hoat dong va rdi loan tinh cam da dwoc chimng minh trong ba nghién ciru mu doi,
¢6 dbi chimg gia duoc, trén 1.150 bénh nhan cao tudi mic sa st tri tué tir trung binh
dén nang. Mot nghién ciru bao gdm liéu risperidone ¢6 dinh 0.5, 1 va 2 mg/ngay. Hai
nghién ciru liéu linh hoat bao gém cac nhém liéu risperidone trong khoang 0.5 dén 4
mg/ngay va 0,5 dén 2 mg/ngay. Risperidone cho thay hiéu qua cd y nghia thong ké va
quan trong trén lam sang trong diéu tri hanh vi gdy han va it nhit quan hon trong diéu
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tri tinh kich dong va roi loan tdm than & bénh nhan cao tudi méc sa st tri tué (duoc
do bang Bénh hoc hanh vi trong thang diém danh gia bénh Alzheimer (Behavioural
Pathology in Alzheimer’s Disease Rating Scale) [BEHAVE-AD] va Thang diém Kich
ddng Cohen-Mansficld (Cohen-Mansfield Agitation Inventory) [CMAI]). Hi¢u qua
diéu tri cua risperidone khong phu thudce vao diém Kiém tra Trang thai Tam than rut
gon (Mini-Mental State Examination) (MMSE) (va két qua mirc d6 nghiém trong ctia
ching sa sut tri tué); tinh chit an thin cia risperidone; sy xuét hién hay véng miét clia
chimg rdi loan tAm than; va loai sa sat tri tué. Alzheimer, mach mau hoic hdn hop
(xem thém phin 4.4).

Bénh nhén nhi
Chuing réi loan cu xu

Hiéu qua cua risperidone trong diéu tri ngdn han ching rdi loan hanh vi gay ri da
dugc chimg minh trong hai nghién ciru déi chimg gia duoc mi doi trén khoang 240
bénh nhan tir 5 dén 12 tudi v&i chdn dodn DSM-TV vé rdi loan hanh vi gay r6i (DBD)
va chirc ning tri tué giGi han hodc chim phéat trién tri tué/rdi loan hoc tip nhe hodc
trung binh. Trong hai nghién ctru, risperidone 0,02 dén 0,06 mg/kg/ngay vuot trdi hon
dang ké so véi gia duoc & tidu chi chinh duoce x4c dinh trude, nghia la thay déi so véi
ban diu trong thang diém phu Van dé cu xur (Conduct Problem) cia Mau danh gia
hanh vi tré em Nisonger (N-CBRF) vao tudn thit 6.

Pic tinh dwoe dong hoc

Dung dich ubng RISPERDAL tuwong duong sinh hoc v&i vién nén bao phim
RISPERDAL.

Risperidone dugc chuyén hoa thanh 9-hydroxy-risperidone, cd hoat tinh duge ly
twong tu voi risperidone (xem phan Chuyén dang sinh hoc va Thai trie).

Hép thu

Risperidone dugc hap thu hoan toan sau khi uéng, dat nong do dinh trong huyét tuong
trong vong 1 dén 2 gid. Sinh kha dung duomg udng tuyét ddi cua risperidone la 70%
(CV = 25%). Sinh kha dung dudng udng tuong dbi cua vién risperidone 1a 94% (CV
= 10%) so véi dung dich. Sy hdp thu khong bi anh huéng béi thire an va do dé
risperidone ¢ thé duge sir dung ciing v6i bita dn hodc ngoai bira an. Risperidone dat
duge trang thai hang dinh trong vong 1 ngay & hau hét bénh nhan. Trang thai hing
dinh cua 9-hydroxy-risperidone dat durgc trang thai 6n dinh trong vong 4-5 ngay dling
thudc.

Phan bo

Risperidone dwoc phan bd nhanh. Thé tich phan bo 1a 1-2 L/kg. Trong huyét twong,
risperidone lién két véi albumin va alphaj-acid glycoprotein. Ty 1é gin két protein
huyét twong cua risperidone 1a 90%, ctia 9-hydroxy-risperidone 1a 77%.
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Chuyén dang sinh hoc va Thai trir

Risperidone dugc chuyén héa boi CYP2D6 thanh 9-hydroxy-risperidone, ¢6 hoat tinh
dugce ly tuwong tu nhu risperidone. Risperidone cong voi 9-hydroxy-risperidone tao
nén thanh phan thude ¢ hoat tinh chéng loan than. CYP2D6 lién quan dén hién tuong
da hinh di truyén. Nhimg ngudi ¢6 chuyén héa CYP2D6 manh s& bién ddi risperidone
nhanh thanh 9-hydroxy-risperidone, trong khi nhitmg ngudi c6 chuyén héa CYP2D6
yéu s& bién ddi cham hon nhiéu. Mic du nhitng ngudi chuyén héa manh cé nong do
risperidone thip hon va nbng d 9-hydroxy-risperidone cao hon so véi nhimg ngudi
chuyén héa yéu, duge dong hoc cua risperidone va 9-hydroxy-risperidone két hop
(nghia la phén thude c6 hoat tinh chéng loan than), sau khi ding mét lidu don va da
lidu 1a twong tw & nhitg ngudi chuyén héa CYP2D6 nhanh va cham.

Mét con dwong chuyén héa khéc cua risperidone 1a N-dealkyl héa. Cac nghién ciru in
vitro trén vi thé gan ngudi cho thy risperidone & ndng dé 1am sang phu hop khéng e
ché déng ké qua trinh chuyén héa cac loai thude dugc chuyén hoa boi cac isozyme
cytochrom P450, bao gom CYP1A2, CYP2A6, CYP2C8/9/10, CYP2D6, CYP2EI,
CYP3A4 va CYP3AS. Sau khi dung mét tuan, 70% liéu dung dugc bai tiét qua nudc
tiéu va 14% qua phéan. Trong nudc tiéu, risperidone c¢ng voi 9-hydroxy-risperidone
chiém 35-45% liéu ding. Phan con lai 1a cac chét chuyén héa khong con hoat tinh.
Sau khi ding duomng udng cho bénh nhén bi loan thén, risperidone dugc thai trir vl
thoi gian ban thai khoang 3 gio. Thoi gian ban thai cua 9-hydroxy-risperidone va cua
phén thude cé hoat tinh chéng loan than 1a 24 gid.

Su tuyén tinh/phi tuyén tinh
Nong d risperidone trong huyét twong ty 1& v6i lidu trong pham vi lidu diéu tri.

Ngudi cao tudi, suy gan va suy thian

Mot nghién ctru PK liéu don véi risperidone duémg udng cho thay néng do trung binh
ctia phan thude c6 hoat tinh chéng loan thin trong huyét twong cao hon 43%, thoi
gian ban thai dai hon 38% va do6 thanh thai cua phin thude c6 hoat tinh chéng loan
thin giam 30% & ngudi cao tudi.

O ngudi 16n méac bénh than mire dé trung binh, do thanh thai cua cac chat ¢ hoat tinh
la ~ 48% d6 thanh thai & nguoi 16n khoe manh tré tudi. O nguoi lon méc bénh than
ning, do thanh thai ctia cac chét ¢o hoat tinh 1a ~ 31% do thanh thai & nguoi lon khoe
manh tré tudi. Thoi gian ban thai cia cac chit ¢6 hoat tinh 1a 16,7 gi¢r & ngudi 16m tré
tudi, 24.9 gior & ngudi 16n mic bénh than mirc do trung binh (hodc ~ 1.5 lan so véi
ngudi 1on tré tudi) va 28.8 210 ¢ nhiig nguoi méc bénh than nang (hoac ~ 1,7 lin &
ngudi lém tré tubi). Nong do risperidone trong huyét twong 14 binh thudng & bénh
nhan suy gan, nhung ty 1é risperidone tur do trung binh trong huyét twong ting 37.1%.

D6 thanh thai duong udng va thoi gian ban thai cua risperidone va cac chat co hoat
tinh ¢ nguoi 16n mac suy gan mire d§ trung binh va nang khong khac biét dang ké so
vai cac thong so nay ¢ nguoi 1on khoe manh tré tuoi.
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Bénh nhin nhi

Dugc dong hoc cua risperidone, 9-hydroxy-risperidone va phan thudc c¢6 hoat tinh
chdng loan than & tré em twong tu nhu & ngudi 16n.

Gidi tinh, chung toc va théi quen hut thube

Mot phan tich duoc déng hoc quin thé cho thdy khéng c6 tac dung rd rang cia gidi
tinh, chung tdc hoac théi quen hut thube 1én duoc déng hoc cua risperidone hodc phén
thude ¢6 hoat tinh chéng loan thén.

Dir liéu an toan tién 1am sang

Trong céc nghién ctru doc tinh man tinh (ban man tinh), trong d6 bét déu dung thude
& chudt cdng va cho chua trudng thanh vé giGi tinh, tac dung phu thude lidu xuat hién
& dudng sinh duc va tuyén vii & con duc va con cai. Nhimng tac dung nay lién quan
dén ting ndng do prolactin trong huyét thanh, do hoat déng we ché thu thé dopamine
Ds cta risperidone. Ngoai ra, cac nghién ciru nubi cdy mé cho thdy su phét trién té
bao trong khdi u vii & ngudi ¢6 thé dugce kich thich bai prolactin. Risperidone khong
gdy quai thai & chudt cong va tho. Trong cdc nghién ciru sinh san trén chudt cbng voi
risperidone, da théy tac dung ¢o hai ddi voi hanh vi giao phéi ctia chudt b me va can
nang so sinh va ty 1¢ song sot cta con cai. O chudt cong, phoi nhiém trong tir cung
véi risperidone ¢6 lién quan dén su suy giam nhan thire & tudi truong thanh. Khi ding
cho dong vt mang thai, cac chat déi khang dopamine khéc gdy ra nhiing anh huéng
tiéu cwe dén hoc tap va phat trién van dong & con non. Trong mot nghién ctru dc tinh
trén chudt cong chua dén tudi trudmg thanh, da ghi nhan c6 su ting ty 1& tir vong con
non va su chdm phat trién thé chét. Trong mét nghién ciru kéo dai 40 tuan trén cho
chua dén tudi truong thanh, ¢o sy cham truong thanh gidi tinh. Dua trén AUC, sy
phat trién xuong dai cia cho khéng bi anh huang & mire gip 3.6 1an phoi nhiém tbi da
& ngudi tudi thanh thiéu nién (1,5 mg/ngay); trong khi anh huéng dén xuwong dai va sy
truomg thanh gidi tinh duge ghi nhan ¢ mirc 15 lan phoi nhiém t6i da & nguoi tudi
thanh thiéu nién.

Risperidone khong gay doc tinh gen trong mot loat cac thir nghiém. Trong cac nghién
cuu kha nang gay ung thu qua duong udng cua risperidone & chudt cng va chudt
nhit, cho thay sy gia tang cac khéi u tuyén yén (chuét nhit), cac khi u tuyén tuy noi
tiét (chudt cbng) va céc khdi u tuyén vu (ca hai loai). Nhimng khéi u nay co thé lién
quan dén su dbi khang dopamine D> kéo dai va tang prolactin mau. Chua biét sur lién
quan cta nhimg phat hién khéi u & loai gdgm nhidm vé nguy co trén nguoi. Trong cac
thir nghiém in vitro va in vivo, cac md hinh dong vt cho thay & liéu cao risperidone
¢6 thé gy kéo dai khoang QT c6 lién quan dén nguy co ting xodn dinh trén 1y thuyét
¢ b&nh nhan.
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PAC TINH DUQC HQC

Tinh twong ky

Khéng ap dung.

Han dung

36 thang ké tir ngdy san xuat.

Than trong dac biét khi bao quan
Bao quan & nhiét do khong qua 30°C.
Quy cach déng gai

Hép 6 vi x 10 vién nén bao phim.
Tiéu chuén chit lwgng

Tiéu chuén co so.

Cic thin trong dac biét vé hiiy thube va xir Iy khac
Khong c6 yéu ciu dic biét vé huy bo.

Bit ky san phdm y té khong sir dung hodc chét thai nao cling can duge hity bé theo
yéu cau cua dia phuong.

TEN, PIA CHI CUA CO SO SAN XUAT
Sin xuiit tai: JANSSEN CILAG S.P.A.,

VIA C. JANSSEN (LOC. BORGO S. MICHELE). 04100 LATINA (LT), Y

Co sé dang ky: Cong ty TNHH Johnson & Johnson (Viét Nam)

Moi cAu héi/Bdo cdo tic dung ngoai y/Than phién chit lwong san phiam xin lién
hé:

DT: +84 28 38214828

E-mail: jacvndrugsafety/@its.jnj.com

Tai liéu tham khao: EU Pl 194ug2022 va 4672DAV27Mar2014;
16015DAV26Sep2013.

Phién ban: PI Risperdal 1 & 2mg EU PI 194ug2022 vl
Ngay swea doi: 12/06/2023
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