VIDAUKI I

SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS



1. HEITI LYFS

INVEGA 3 mg fordatoflur.
INVEGA 6 mg fordatoflur.
INVEGA 9 mg fordatoflur.
INVEGA 12 mg fordatoflur.

2.  INNIHALDSLYSING

Hver fordatafla inniheldur 3 mg af paliperidoni.
Hver fordatafla inniheldur 6 mg af paliperidoni.
Hver fordatafla inniheldur 9 mg af paliperidoni.
Hver fordatafla inniheldur 12 mg af paliperidoni.

Hjalparefni med pekkta verkun
Hver 3 mg tafla inniheldur 13,2 mg af mjolkursykri.

Sja lista yfir 611 hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Forodatafla.

briggja laga, hvitar, hylkislaga toflur, sem eru 11 mm langar og 5 mm i pvermal og med aletruninni
»PAL 3%

briggja laga, ljosbrunar, hylkislaga toflur, sem eru 11 mm langar og 5 mm i pvermal og med
aletruninni ,,PAL 6.

briggja laga, bleikar, hylkislaga toflur, sem eru 11 mm langar og 5 mm i pvermal og med aletruninni
»PAL 9%

briggja laga, gular, hylkislaga toflur, sem eru 11 mm langar og 5 mm i pvermal og me0 aletruninni
»PAL 12°.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR
4.1 Abendingar

INVEGA er @tlad til meodferdar vid gedklofa hja fullordnum og hja unglingum 15 ara og eldri.
INVEGA er «tlad til medferdar vid gedhvarfaklofa hja fulloronum.

4.2 Skammtar og lyfjagjof
Skammtar

Gedklofi (fulloronir)

Raolagdur skammtur af INVEGA til medferdar vid gedklofa hja fullordnum er 6 mg einu sinni &
solarhring, ad morgni. Engrar skammtaadldgunar er porf i upphafi. Vera ma ad sumir sjiklingar hafi
gagn af minni eda staerri skommtum innan radlagda skammtabilsins 3 mg til 12 mg einu sinni & solar-
hring. Ef skammtaadldgunar er porf skal hun einungis fara fram ad loknu klinisku endurmati. Ef porf
er 4 skammtaaukningu er meelt med aukningu um 3 mg/sélarhring og almennt skulu lida meira en

5 dagar 4 milli pess a0 skammtur er aukinn.



Gedhvarfaklofi (fullordnir)

Raolagdur skammtur af INVEGA til medferdar vio gedhvarfaklofa hja fullordnum er 6 mg einu sinni &
solarhring, ad morgni. Engrar skammtaadldgunar er porf i upphafi. Vera ma ad sumir sjiklingar hafi
gagn af sterri skommtum innan radlagda skammtabilsins 6 mg til 12 mg einu sinni & sélarhring. Ef
skammtaadlogunar er porf skal hiin einungis fara fram ad loknu klinisku endurmati. Ef porf er &
skammtaaukningu er melt med aukningu um 3 mg/sélarhring og almennt skulu lida meira en 4 dagar a
milli pess ad skammtur er aukinn.

begar skipt er yfir [ annad gedrofslyf

Upplysingum um pad hvernig standa skal a0 pvi a0 skipta ur INVEGA yfir i annad georofslyf hefur
ekki verid safnad med kerfisbundnum heetti. Vegna mismunandi lythrifa og lyfjahvarfa gedrofslyfja
parf leeknir ad hafa umsjon med pvi pegar talid er naudsynlegt ut fra leknisfredilegum sjonarmidum
a0 skipta yfir i annad gedrofslyf.

Aldradir

Raolagoir skammtar handa 6ldrudum sjuklingum med edlilega nyrnastarfsemi (> 80 ml/min.) eru hinir
somu og fyrir fullordna med edlilega nyrnastarfsemi. Par sem aldradir sjuklingar geta verid med skerta
nyrnastarfsemi ma vera ad skammtaadlogunar s¢ porf, 1 samraemi vid nyrnastarfsemi peirra (sja
»Sjuklingar med skerta nyrnastarfsemi‘ hér ad nedan). Nota skal INVEGA med varad handa 6ldrudum
sjuklingum med vitglop og ahattupztti heilablodfalls (sja kafla 4.4). Oryggi og verkun INVEGA hja
sjuklingum > 65 ara med gedhvarfaklofa hefur ekki verid rannsokud.

Sjuklingar med skerta lifrarstarfsemi

Engrar skammtaadldgunar er porf hjé sjuklingum med vaegt til i medallagi skerta lifrarstarfsemi.
Notkun INVEGA hefur ekki verid rannsdkud hjé sjiklingum med alvarlega skerta lifrarstarfsemi og
pvi skal geeta varaidar vid notkun lyfsins hja peim sjuklingum.

Sjuklingar med skerta nyrnastarfsemi

Réolagdur upphafsskammtur hja sjiklingum med vaegt skerta nyrnastarfsemi (kreatininuthreinsun > 50
til <80 ml/min.) er 3 mg einu sinni 4 sélarhring. Auka ma skammtinn 1 6 mg einu sinni & s6larhring 1
samremi vid kliniska svorun og pol.

Radlagdur upphafsskammtur INVEGA handa sjuklingum med i medallagi til alvarlega skerta
nyrnastarfsemi (kreatinintithreinsun > 10 til < 50 ml/min.) er 3 mg annan hvern sé6larhring, sem auka
ma i 3 mg einu sinni & s6larhring ad loknu klinisku endurmati. Notkun INVEGA hefur ekki verid
rannsokud hja sjiklingum med kreatinintathreinsun undir 10 ml/min. og pvi er ekki malt med notkun
lyfsins hja peim sjuklingum.

Born
Gedklofi: Radlagdur upphafsskammtur af INVEGA til medferdar vid gedklofa hja unglingum 15 ara
og eldri er 3 mg einu sinni 4 solarhring, ad morgni.

Unglingar sem vega < 51 kg: Radlagdur hamarksdagskammtur af INVEGA er 6 mg.
Unglingar sem vega > 51 kg: Radlagdur hdmarksdagskammtur af INVEGA er 12 mg.

Ef porf er 4 skammtaadlogun atti hiin adeins ad eiga sér stad eftir kliniskt endurmat, byggt a porf
hvers einstaks sjiklings. Pegar porf er & steekkun skammts tti aukningin vanalega ad vera
stighaekkandi um 3 mg/solarhring med 5 daga millibili eda lengra. Ekki hefur verid synt fram 4 6ryggi
og verkun INVEGA til medferdar hja unglingum & aldrinum 12 til 14 ara. Upplysingum sem liggja
fyrir er 1yst i koflum 4.8 og 5.1 en ekki er unnt ad gefa radleggingar um skammta. Notkun INVEGA a
ekki vid hja béornum yngri en 12 ara.

Gedhvarfaklofi: Hvorki hefur verid synt fram & 6ryggi og verkun né verid gerdar rannsoknir &
INVEGA til medferdar 4 gedhvarfaklofa hja sjuklingum & aldrinum 12 til 17 ara. Notkun INVEGA a
ekki vid hja bérnum yngri en 12 ara.



Adrir sérstakir hopar
Ekki er malt med neinni skammtaadlogun INVEGA 4 grundvelli kyns, kynpattar eda pess hvort
sjuklingurinn reykir.

Lyfjagjof

INVEGA er til inntdku. Gleypa verdur INVEGA 1 heilu lagi med vokva og hvorki ma tyggja téflurnar,
skipta peim né mylja. Virka innihaldsefnid er inni i skel sem frasogast ekki og er pannig honnud ad
htin losar virka inni-haldsefnio med jéofnum hrada. Tofluskelin og 6uppleysanlegir hlutar téflukjarnans
skiljast ut ur likamanum. Sjuklingar purfa ekki ad hafa ahyggjur af pvi pott peir taki stoku sinnum eftir
einhverju sem likist t6flu 1 haegdum.

INVEGA skal &vallt tekid inn 4 sama hatt i tengslum vid feeduneyslu (sja kafla 5.2). Gefa skal
sjuklingnum fyrirmaeli um ad taka INVEGA avallt a fastandi maga eda avallt med morgunmat, en ekki
ymist 4 fastandi maga eda med mat.

4.3 Frabendingar
Ofnaemi fyrir virka efninu, risperidoni, eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp 1 kafla 6.1.
4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vio notkun

Sjuklingar med gedhvarfaklofa, sem medhdndladir eru med paliperidoni, eiga ad vera undir eftirliti
vegna hugsanlegra breytinga fré oflati til punglyndis.

QT-bil

Geeta skal varudar pegar INVEGA er avisad handa sjuklingum med pekktan hjarta- og eedasjukdom
eda fjolskyldusdgu um lengingu QT-bils og ef lyfinu er avisad til samhlida notkunar med 6drum
lyfjum sem talid er a0 geti lengt QT-bil.

Illkynja sefunarheilkenni

Greint hefur verio fra illkynja sefunarheilkenni, sem einkennist af ofurhita, vodvastirdleika, 6jafnveegi
i sjalfrada taugakerfinu, dhrifum & medvitund og haekkadri sermispéttni kreatinfosfokinasa, 1 tengslum
vio paliperidon. Onnur klinisk einkenni geta verid védvaraudamiga (rakvodvalysa) og brad nyrna-
bilun. Fai sjuklingur einkenni, sem benda til illkynja sefunarheilkennis, skal hatta allri medferd med
gedrofslyfjum, p.m.t. INVEGA.

Sidkomnar ranghreyfingar/utanstrytueinkenni

Lyf med dopaminvidtakablokkandi eiginleika hafa verid tengd sidkomnum ranghreyfingum sem
einkennast af taktfostum, 6sjalfradum hreyfingum, einkum tungu og/eda i andliti. Komi fram einkenni
siokominna ranghreyfinga skal ihuga ad hatta allri medferd med gedrofslyfjum, p.m.t. INVEGA.

Geeta skal varudar hja sjuklingum sem fa baedi gedorvunarlyf (t.d. metylfenidat) og paliperidon
samhlida, vegna pess ad utanstrytueinkenni geetu komid fram pegar skommtum annars eda beggja lyfja
er breytt. Pegar notkun geddrvunarlyfs er haett er maelt med ad minnka skammta smam saman (sja
kafla 4.5).

Hyvitfrumnafed, daufkyrningafed og kyrningahrap

Greint hefur verid fra tilvikum hvitfrumnafaedar, daufkyrningafedar og kyrningahraps vid notkun
gedrofslyfja, p.m.t. INVEGA. Greint hefur verid fra 6rfaum tilvikum kyrningahraps

(< 1/10 000 sjuklingar) vid eftirlit eftir markadssetningu lyfsins. A fyrstu manudum medferdar skal
fylgjast med sjuklingum med s6gu um kliniskt mikilvaega hvitfrumnafzed eda
hvitfrumnafaed/daufkyrningafaed af voldum lyfja og ihuga skal stodvun medferdar med INVEGA vid
fyrstu visbendingu um kliniskt marktaeka faekkun hvitfrumna, ef adrir orsakapeettir eru ekki til stadar.
Fylgjast skal n&id me0 sjuklingum med kliniskt mikilveega dautkyrningafzed, med tilliti til hita eda
annarra einkenna eda visbendinga um sykingu og hefja skjott medferd ef slik einkenni eda
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visbendingar koma fram. Stodva skal notkun INVEGA og fylgjast med hvitfrumnafjolda hja
sjuklingum med alvarlega daufkyrningafad (heildarfjoldi daufkyrninga < 1 x 10%/1), pangad til
hvitfrumnafjoldi er ordinn edlilegur a ny.

Bloosykurshaekkun og sykursyki

Vid medferd med paliperidoni hefur verid greint fra tilvikum blodsykurshaekkunar, sykursyki og
versnunar sykursyki, sem pegar var til stadar. { sumum tilvikum hefur verid greint fra pyngdar-
aukningu 4dur, sem getur verid ahettupattur. I 6rfaum tilvikum hefur verid greint fra tengslum vid
ketonblodsyringu og i mjog sjaldgaefum tilvikum sykursykisda. Melt er med videigandi kliniskri
eftirfylgni i samraemi vid gildandi leidbeiningar um medferd vid gedrofi. Fylgjast skal med sjuklingum
4 medferd med ohefdbundnum gedrofslyfjum, p.m.t. INVEGA, med tilliti til blodsykurshaekkunar (t.d.
ofporsta, 6edlilega mikilla pvaglata, mikillar matarlystar og mattleysis). Fylgjast skal reglulega med
sjuklingum med sykursyki me0 tilliti til versnunar a stjornun glikosa.

Pyngdaraukning
Greint hefur verio fra verulegri pyngdaraukningu vid notkun INVEGA. Fylgjast skal reglulega med

pyngd.

Proélaktinheekkun i bl6di

Vefraektunarrannsoknir gefa til kynna, ad frumuvoxtur i brjostaexlum manna kunni ad 6rvast af
prolaktini. bott ekki hafi verid synt fram a tengingu vid gedrofslyfjamedferd i kliniskum og
faraldsfreedilegum rannsoknum er radlagt ad gaeta varidar hja sjuklingum med sjukraséogu sem kemur
pessu vid. Gata skal varadar vid notkun paliperidons hja sjuklingum med @xli sem hugsanlega eru
prolaktinhad.

Stooubundinn lagprystingur

Hja sumum sjuklingum getur paliperidon valdid stooubundnum lagprystingi vegna alfa-blokkandi
verkunar. A grundvelli sameinadra upplysinga ar peim premur 6 vikna samanburdarrannséknum, sem
gerdar hafa verid med lyfleysu og sto0ludum skommtum INVEGA (3, 6, 9 og 12 mg), var greint fra
stodubundnum lagprystingi hja 2,5% peirra sem fengu medferd med INVEGA samanborid vid 0,8%
peirra sem fengu lyfleysu. Nota skal INVEGA med varud handa sjuklingum med pekktan hjarta- og
®0asjukdom (t.d. hjartabilun, hjartadrep eda blodpurrd 1 hjartavédva, leidslutruflanir), heila-
@dasjukdom eda eitthvert pad astand sem eykur heettu a 1agprystingi (t.d. vessapurrd og blod-
magnsskortur).

Flog
Nota skal INVEGA med varud hja sjuklingum med sdgu um flog eda annad astand sem getur

hugsanlega lekkad krampaproskuld.

Heetta 4 teppu i meltingarvegi

Vegna pess a0 INVEGA taflan leysist ekki upp og 16gun hennar breytist ekki svo neinu nemi i
meltingarveginum & almennt hvorki ad nota INVEGA handa sjuklingum sem fyrir eru med alvarlega
prengingu i meltingarvegi (af voldum sjikdoms eda utanadkomandi patta) né sjuklingum med
kyngingartregdu eda peim sem eiga umtalsvert erfitt med ad kyngja toflum. I tengslum vid inntoku
fordalyfja i lyfjaformum, sem ekki leysast upp, hefur verid greint fra mjog sjaldgeefum tilvikum um
teppueinkenni hja sjiklingum med pekktar prengingar. Vegna pess hvernig petta fordalyf er hannao a
einungis ad nota INVEGA handa sjuklingum sem geta gleypt tofluna i heilu lagi.

Styttri ferdartimi i meltingarvegi
Astand, sem leidir til skemmri ferdartima i meltingarvegi, t.d. sjukdomar med langvarandi alvarlegum
nidurgangi, getur dregid ur frasogi paliperidons.

Skert nyrnastarfsemi
Plasmapéttni paliperidons er meiri hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi og pvi ma vera ad
skammtaadlogunar sé porf hja sumum sjuklingum (sja kafla 4.2 og 5.2). Ekki liggja fyrir neinar




upplysingar um sjuklinga med kreatinintthreinsun sem er minni en 10 ml/min. Ekki atti ad nota
paliperidon handa sjuklingum med kreatininuthreinsun sem er minni en 10 ml/min.

Skert lifrarstarfsemi
Ekki liggja fyrir neinar upplysingar vegna sjuklinga med alvarlega skerta lifrarstarfsemi (Child-Pugh
flokkur C). Geeta skal vartidar ef paliperidon er notad hja peim sjuklingum.

Aldradir sjuklingar med vitglop
INVEGA hefur ekki verid rannsakad hja 6ldrudum sjuklingum med vitgldp. Reynsla af notkun
risperidons 4 einnig vid um paliperidon.

Heildarheetta a daudsfollum

f safngreiningu 4 17 kliniskum samanburdarrannséknum voru aldradir sjiklingar med vitglop, sem
voru i medferd med 68rum ddaemigerdum gedrofslyfjum, p.m.t. risperidoni, aripiprazoli, olanzapini og
quetiapini, 1 meiri heettu hvad daudsfoll vardar, samanborid vid lyfleysu. Tioni daudsfalla var 4% hja
peim sem fengu risperidon en 3,1% medal peirra sem fengu lyfleysu.

Aukaverkanir a heilaceoar

Hja sjuklingum med vitglop hefur komid fram um pad bil prefalt meiri heetta 4 aukaverkunum &
heilagedar i slembudum, kliniskum samanburdarrannséknum med lyfleysu, i tengslum vido sum
o0daemigerd gedrofslyf, p.m.t. risperidon, aripiprazol og olanzapin. Orsakir pessarar auknu hzattu eru
ekki pekktar. Nota skal INVEGA med varad handa 6ldrudum sjuklingum med vitglop, sem eru med
aheettupeetti heilablodfalls.

Parkinsonsveiki og Lewy body-vitglop

Laeknar eiga ad vega dhaettu & moti avinningi pegar peir avisa INVEGA handa sjiklingum med
Parkinsonsveiki eda Lewy body-vitglop, vegna pess ad vera ma ad badir pessir hopar séu i meiri hattu
a ad fa illkynja sefunarheilkenni, auk pess sem peir eru neemari fyrir gedrofslyfjum. betta aukna naemi
getur komid fram sem radvilla, skert medvitund og erfidleikar vid ad halda uppréttri stellingu med
peim afleidingum ad sjuklingarnir detta oft, auk utanstrytueinkenna.

Sistada redurs

Greint hefur verid fra pvi ad gedrofslyf (t.d. risperidon), sem blokka a-adrenvirkni, geti valdid sistoou
redurs. Vid eftirlit eftir markadssetningu hefur einnig verid greint fra sistdou redurs med paliperidoni,
sem er virkt umbrotsefni risperidons. Upplysa skal sjuklinga um ad leita tafarlaust til leeknis ef sistada
redurs hefur ekki hjadnad innan 3-4 klukkustunda.

Stjornun likamshita

Gedrofslyf hafa verid tengd roskun 4 getu til ad lekka likamshita. Melt er med videigandi varud pegar
INVEGA er &visad handa sjuklingum sem munu upplifa astand sem studlad getur ad haekkudum
likamshita, t.d. mikla likamlega areynslu, dv6l i miklum hita, samhlida notkun andkoélinvirkra lyfja eda
vessapurrd.

Blazdasegarek
Greint hefur verio fra tilvikum blaadasegareks i tengslum vid gedrofslyf. bar sem sjiklingar, sem eru

medhondladir med gedrofslyfjum, hafa oft dunna aheettupeetti fyrir blaeedasegareki skal greina alla
mogulega ahattupeetti blaeedasegareks fyrir medferd og medan 4 medferd med INVEGA stendur og
gripa til fyrirbyggjandi adgerda.

Uppsdluhemjandi dhrif

f forkliniskum rannséknum 4 paliperidoni sdust uppséluhemjandi ahrif. Komi slik ahrif fyrir hja
monnum geta pau dulid einkenni ofskdmmtunar sumra lyfja auk pess sem pau geta dulid astand a bord
vid teppu i meltingarvegi, Reyes-heilkenni og heilazxli.

Bom
Fylgjast @tti vandlega me0 slevandi dhrifum INVEGA hja pessum sjuklingahopi. Breyttur timi
lyfjagjafar INVEGA getur minnkad sleevandi ahrif 4 sjuklinginn.
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Vegna hugsanlegra ahrifa langtimahakkunar prolaktins i bl6di 4 voxt og kynproska hja unglingum
etti ad thuga reglulegt kliniskt mat 4 starfsemi innkirtla, p.m.t. meeling & haed, pyngd, mat & kynproska
og a0 fylgjast me0 tidablaedingum og 6drum hugsanlegum prolaktin tengdum ahrifum.

A medan 4 INVEGA medferd stendur tti einnig ad fylgjast reglulega med utanstrytueinkennum og
60rum hreyfiroskunum.

Fyrir sérstakar skammtaradleggingar hja bornum sjakafla 4.2.
Heilkenni spennuleysis i lithimnu i adgerd (Intraoperative Floppy Iris Syndrome (IFIS))

Heilkenni spennuleysis 1 lithimnu (IFIS) hefur komid fram vid dreradgerdir hja sjuklingum 4 medferd
med lyfjum me0 alfa 1a-adrenblokkandi ahrif, eins og INVEGA (sja kafla 4.8).

IFIS getur aukid heattu & fylgikvillum i auga medan a skurdadgerd stendur og eftir ad henni Iykur. Ef
notud eru lyf med alfa l1a-adrenblokkandi ahrif eda slik lyf hafa einhvern timann verid notud 4 ad lata
augnskurdlekninn vita um pad 4dur en adgerdin fer fram. Hugsanlegur avinningur af st6dvun

alfa 1-blokkandi medferdar adur en dreradgerd fer fram hefur ekki verid stadfestur og meta verdur
hann gegn 4dhaettu af stodvun gedrofsmedferdar.

Hjalparefni

Mjolkursykursinnihald (d einungis vid um 3 mg téflurnar)

Sjuklingar med galaktosaopol, laktasaskort eda vanfrasog glukosa-galaktdsa serm eru mjog sjaldgeefir
arfgengir sjukdomar eiga ekki ad nota petta lyf.

Natriuminnihald
Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverri t6flu, p.e.a.s. er sem naest natriumlaust.

4.5 Milliverkanir vio onnur lyf og adrar milliverkanir

Melt er med ad varadar sé gaett pegar INVEGA er avisad til samhlida notkunar med lyfjum sem pekkt
er ad geti lengt QT-bil, t.d. hjartslattartruflanalyf i flokki IA (t.d. kinidin, disépyramid) og hjartslattar-

truflanalyf 1 flokki III (t.d. amiodaron, sotalol), sum andhistaminlyf, sum gedrofslyf og sum malariulyf
(t.d. meflokin).

Hugsanleg ahrif INVEGA 4 6nnur lyf
Ekki er buist vid pvi ad paliperidon hafi kliniskt mikilveegar lyfjahvarfamilliverkanir vid lyf sem

umbrotna fyrir tilstilli cytokrom P-450 iséensima. In vitro rannsoknir benda til ad paliperidon Orvi
ekki CYP1A2 virkni.

[ 1josi pess ad paliperidon hefur fyrst og fremst ahrif 4 midtaugakerfid (sja kafla 4.8), skal nota
INVEGA med varad samhlida 68rum lyfjum sem hafa ahrif 4 midtaugakerfio, t.d. kvidastillandi
lyfjum, flestum gedrofslyfjum, svefnlyfjum, 6piétum o.s.frv., sem og samhlida afengi.

Paliperidon getur unnid gegn 4hrifum levodopa og annarra dopamindrva. Ef samhlida notkun pessara
lyfja er talin 6hjakvaemileg, einkum pegar um er ad raeda lokastig Parkinsonsveiki, skal nota minnsta
virkan skammt hvers lyfs.

Vegna pess a0 paliperidon getur valdid stodubundnum lagprystingi (sja kafla 4.4) geta samlegdarahrif
komid fram pegar INVEGA er notad samhlida 60rum lyfjum sem geta haft pessi ahrif, t.d. 66rum
gedrofslyfjum og prihringlaga punglyndislyfjum.

Melt er med ad vartdar sé¢ geett ef paliperidon er notad samhlida 60rum lyfjum sem pekkt er ad laekka
krampaproskuldinn (t.d. fenotiazin eda butyrofenon, clozapin, prihringlaga punglyndislyfjum eda
SSRI-lyfjum, tramadol, meflokin o.s.frv.).



Engin rannsokn hefur farid fram 4 milliverkun INVEGA og litiums, hins vegar er oliklegt ad
milliverkanir vegna lyfjahvarfa muni eiga sér stad.

Samhlida gjof INVEGA 12 mg einu sinni 4 sélarhring og divalproex natrium fordataflna

(500 mg til 2 000 mg einu sinni & s6larhring) hafdi engin ahrif & lyfjahvorf valproats vid jafnveegi.
Samhlida gjof INVEGA og divalproex natrium fordataflna jok utsetningu fyrir paliperidoni (sja ad
nedan).

Hugsanleg ahrif annarra lyfja 4 INVEGA

In vitro rannsoknir benda til pess a0 CYP2D6 og CYP3A4 kunni ad eiga dverulegan patt i umbrotum
paliperidons en engar in vitro eda in vivo visbendingar eru um ad pessi isdéensim séu mikilveg fyrir
umbrot paliperidons. Samhlida notkun INVEGA og paroxetins, sem er 6flugur heimill CYP2D6,
leiddi ekki i 1j6s nein marktaek ahrif a lyfjahvorf paliperidons. 1 in vitro rannséknum hefur verid synt
fram & a0 paliperidon er hvarfefni P-glykoproteins (P-gp).

Vid samhlida gjof INVEGA einu sinni 4 dag og karbamazepins 200 mg tvisvar a dag vard u.p.b. 37%
leekkun & medaltali Crax vid stoduga péttni og AUC fyrir paliperidon. Pessi leekkun er ad miklu leyti
vegna 35% aukningar 4 uthreinsun paliperidons um nyru sem er liklega afleiding pess ad
karbamazepin virkjar P-gp 1 nyrum. Minni hattar l&ekkun & magni virks efnis, sem skilst obreytt ut
pvagi, bendir til pess ad samhlida gjof karbamazepins hafi litil ahrif & CYP umbrot og adgengi
paliperidons. Meiri leekkun geeti ordid a plasmapéttni paliperidons med staerri skommtum
karbamazepins. Vi0 upphaf karbamazepinmedferdar skal endurmeta skammta INVEGA og auka ef
porf er a. begar medferd med karbamazepini er aftur 4 moti heett skal endurmeta skammta INVEGA
og minnka ef porf er 4. Full ahrif 6rvans nast 4 2-3 vikum og pegar medferd hans er hatt tekur pad
svipadan tima fyrir ahrifin ad dvina. Onnur lyf eda jurtir, sem eru drvar, t.d. rifampicin og
johannesarjurt (Hypericum perforatum, jonsmessurunni, St. John’s wort), geta haft svipud ahrif a
paliperidon.

Lyf, sem hafa ahrif 4 ferdartima i meltingarvegi, geta haft ahrif 4 frasog paliperidons, t.d.
metoclopramid.

Samhlida gjof 4 stokum skammti af INVEGA 12 mg med divalproex natrium fordatoflum (tvaer
500 mg toflur einu sinni & sélarhring) jok Cpax- 0g AUC-gildi paliperidons um u.p.b. 50%. Thuga skal
a0 minnka skammtinn af INVEGA pegar INVEGA er gefi0o samhlida valproati ad loknu klinisku mati.

Samhlida notkun INVEGA og risperidons

Ekki er meaelt med samhlida notkun INVEGA og risperidons til inntoku, vegna pess ad paliperidon er
virkt umbrotsefni risperidons og samhlida notkun getur leitt til samleggjandi ttsetningar fyrir
paliperidoni.

Notkun INVEGA samhlida gedorvunarlyfjum
Samhlidanotkun gedorvunarlyfja (t.d. metylfenidats) med paliperidoni getur leitt til utanstrytueinkenna
ef annarri eda badum medferdum er breytt (sja kafla 4.4).

Bom
Rannsoknir & milliverkunum hafa eingdngu verid gerdar hja fullordnum.

4.6 Frjésemi, medganga og brjostagjof

Medganga

Ekki liggja fyrir neinar fullneegjandi rannséknanidurstodur um notkun paliperidons 4 medgongu.
Paliperidon olli ekki fosturskemmdum i dyrarannséknum en annars konar eiturverkanir 4 &xlun komu
fram (sja kafla 5.3). Nyburar sem ttsettir voru fyrir gedlyfjum (m.a. paliperidoni) sidustu prja manudi
medgongu eru i haettu 4 ad {4 aukaverkanir m.a. utanstrytu- og/eda frahvarfseinkenni sem geta verio
misalvarleg og geta varad mislengi eftir feedingu. Greint hefur verid fra orodleika, ofstelingu,
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minnkadri vodvaspennu, skjalfta, svefndrunga, andnaud eda feedslurdoskun (feeding disorder). bvi skal
fylgjast naid med nyburum. Ekki skal nota INVEGA 4 medgongu nema bryna naudsyn beri til. Ef
naudsynlegt er ad hetta notkun lyfsins a medgongu skal slikt ekki gert skyndilega.

Brjostagjof

Paliperidon skilst ut 1 brjostamjolk 1 pad miklum meli ad liklegt er ad pad hafi ahrif 4 brjostmylking ef
konur, sem hafa barn a brjosti, nota radlagda skammta lyfsins. Konur, sem hafa barn & brjosti, eiga
ekki ad nota INVEGA.

Frjosemi
{ forkliniskum rannséknum komu ekki fram ahrif sem skiptu mali.
4.7  Ahrif 4 haefni til aksturs og notkunar véla

Paliperidon getur haft vag til i medallagi mikil ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla, vegna
hugsanlegra ahrifa a taugakerfi og sjon (sja kafla 4.8). bvi skal radleggja sjuklingum ad stunda hvorki
akstur né notkun véla fyrr en fyrir liggur hvada ahrif INVEGA hefur 4 hvern og einn.

4.8 Aukaverkanir

Fullordnir

Samantekt a oryggisupplysingum

Algengustu aukaverkanir, sem greint var fra i kliniskum rannséknum hja fullordnum, voru
hofudverkur, svefnleysi, sleving/svefnhofgi, parkinsonsheilkenni, hvildarépol, hradslattur, skjalfti,
voovaspennutruflun, syking i efri hluta 6ndunarvegar, kvidi, sundl, pyngdaraukning, 6gledi, &singur,
haegoatregda, uppkost, preyta, punglyndi, meltingartruflanir, nidurgangur, munnpurrkur, tannverkur,
verkir fra stodvef og stodkerfi, haprystingur, prottleysi, bakverkur, lengt QT-bil & hjartalinuriti og
hosti.

Aukaverkanir, sem virtust vera skammtahadar, voru hofudverkur, sleeving/svefnhofgi, parkinsons-
heilkenni, hvildaropol, hradslattur, vodvaspennutruflun, sundl, skjalfti, syking i efri hluta
ondunarvegar, meltingartruflanir og verkir frd stodvef og stodkerfi.

f ranns6knum & gedhvarfaklofa var haerra hlutfall sjuklinga, sem fann fyrir aukaverkunum, i hopi
peirra sem fengu INVEGA samhlida medferd med punglyndislyfi eda gedsveiflulyfi en i hopi peirra
sem fengu einlyfjamedferd med INVEGA.

Listi yfir aukaverkanir settur upp i t6flu

Eftirfarandi eru allar aukaverkanirnar sem greint var fra i kliniskum rannséknum og eftir
markadssetningu paliperidons, flokkadar eftir tidni sem aztlud var a grundvelli kliniskra rannsokna
med INVEGA hja fullordnum. Tidni er skilgreind a eftirfarandi hatt: mjog algengar (> 1/10), algengar
(= 1/100 til < 1/10), sjaldgceefar (> 1/1 000 til < 1/100), mjég sjaldgeefar (> 1/10 000 til < 1/1 000),
koma orsjaldan fyrir (< 1/10 000) og tioni ekki pekkt (ekki heegt ad aaetla tioni ut fra fyrirliggjandi
gdgnum). Innan tidniflokka eru alvarlegustu aukaverkanirnar taldar upp fyrst.

Liffeerakerfi Aukaverkun
Tioni
Mjog Algengar Sjaldgaefar Mjog sjaldgzefar Tioni ekki pekkt
algengar




Sykingar af berkjubolga, syking i | lungnabolga, syking i syking i auga,
voldum sykla efri hluta ondunarvegi, naglsveppir,
og snikjudyra ondunarvegar, blodrubodlga, syking i hudbedsbolga,
skutabolga, eyra, syking i maurahtdbodlga
pvagferasyking, halskirtlum (acarodermatitis)
infliensa
Bl60 og eitlar feekkun hvitra kyrningahrap®,
blodkorna, daufkyrningafzd,
blodflagnafad, fjolgun edsinfikla
bloéodleysi, leekkun &
hematokrit
Onzemiskerfi bradaofnamis-
vidbrogd, ofnemi
Innkirtlar prolaktinhaekkun i 6videigandi seyting
bl6oi? pvagstemmuvaka®,
glukosi 1 pvagi
Efnaskipti og pyngdaraukning, sykursyki¢, vatnseitrun, of mikid instlin i
nzering aukin matarlyst, blodsykurshaekkun, ketonblod-syring blodi
pyngdartap, minnkud | aukid mittismal, vegna sykursyki®,
matarlyst lystarleysi, blodsykurs-laekkun,
priglyseridahaekkun i ofporsti,
bl6oi kolesterolhaekkun i
blodi
Gedrazen svefnleysi® gedhxd, esingur, svefntruflanir, gedstjarfi,
vandamal punglyndi, kvidi ruglastand, minnkud svefnganga,
kynhvoét, fullneging tilfinningadodi®
naest ekki, taugaveiklun,
martrod
Taugakerfi parkinsons- vodvaspennutruflun®, | sidkomin hreyfitruflun, | illkynja sefunar-
heilkenni®, sundl, hreyfitruflun®, | krampi®, yfirlid, heilkenni, blodpurrd i
hvildarépol®, skjalfti® skynhreyfiofvirkni, heila, engin svérun
sleving/ stodubundid sundl, vi0 areiti®,
svefnhofgi, athyglistruflanir, medvitundarleysi,
hofudverkur tormeeli, skert medvitund®,
bragdskynstruflun, sykursykisda©
snertiskynsminnkun, jafnveaegistruflun,
breytt hudskyn skortur 4 samheefingu,
hofudtin®
Augu pokusyn ljosteelni, tarubolga, gléka, truflun 4 augn-
augnpurrkur hreyfingum, augu
ranghvolfast¢, aukin
taraseyting, blodsokn
iauga
Eyru og svimi, eyrnasud,
volundarhis eyrnaverkur
Hjarta gattasleglarof, gulsslattarglop (sinus gattatif, heilkenni
leidsluraskanir, QT- arrythmia), 6edlilegt stodubundins
lenging & hjartalinurit, hradslattar®
hjartalinuriti, hjartslattaronot
haegslattur, hradslattur
/Edar stodubundinn lagprystingur lungnasegarek,
lagprystingur, blaaedarblodstorka,
haprystingur bl6opurrd, andlitsrodi
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Ondunarfzeri, verkir i koki og barka, | andnaud, hvaesandi keefisvefn, ofondun, blodsokn i
brjosthol og hosti, nefstifla 6ndun, bloédnasir lungnabdlga vegna lungum
miomaeti asvelgingar, teppa og | (pulmonary
boélga i ondunarvegi, congestion)
raddtruflun
Meltingarfzeri kvidverkir, 6peegindi i | bdlgin tunga, maga- og | brisbdlga®, prengingar
kvid, uppkost, 6gledi, | garnabdlga, kyngingar- | i pormum, garnastifla,
haegdatregda, tregda, vindgangur haegdaleki,
nidurgangur, hegdakokkur i
meltingartruflanir. endaparmi®, varaproti
munnpurrkur,
tannverkur
Lifur og gall aukning transaminasa | hakkun gamma- gula
glutamyltransferasa,
haekkun lifrarensima
Huo og kl4adi, atbrot ofsaklaoi, harlos, exem, | ofsabjugur,
undirhud prymlabolur lyfjattbrot®, siggmein,
hadpurrkur,
horundsrodi, litar-
breytingar i hug,
flésuexem, flasa
Stookerfi og verkir fra stodvef og haekkun kreatin- rakvodvalysa®,
bandvefur stoOkerfi, bakverkur, fosfokinasa i blooi, oedlileg likamsstada®
lioverkir vodvakrampar,
stirdleiki i lidum,
liobolga, voova-
mattleysi, verkur i halsi
Nyru og pvagleki, tid pvaglat,
pvagfeeri pvagteppa, pvagtregda
Medganga, heilkenni
saengurlega og lyfjafrahvarfs hja

burdarmal nyburum (sja
kafla 4.6)°
xlunarfzeri tidateppa ristruflanir, sistada redurs®,
og brjost sadlatsroskun, tidaseinkun®,
tidatruflanir®, brjostastackkun hja
mjolkurflaedi, ko6rlum, bl6dsokn til
kynlifstruflun, verkur i brjosta (breast
brjéstum, 6paegindi i engorgement),
brjoéstum brjostastaekkun®,
utferd ur brjostum,
utferd fra leggdongum
Almennar sotthiti, prottleysi, andlitsbjugur, bjugur®, lagur likamshiti®,
aukaverkanir preyta kuldahrollur, heekkadur | lekkadur likamshiti®,
og likamshiti, 6edlilegt heilkenni lyfja-
aukaverkanir gongulag, porsti, frahvarfs®,
a ikomustad brjostverkur, 6paegindi herslismyndun®

fyrir brjosti, lasleiki

Averkar,
eitranir og
fylgikvillar
adgeroar

Fall

a
b

c

Sja upplysingar um ,,utanstrytueinkenni hér ad nedan.

Sja upplysingar um ,,préolaktinhakkun i bl6di* hér ad nedan.
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Kom ekki fram { kliniskum rannséknum med INVEGA en kom fram vid notkun eftir markadssetningu paliperidons.




i pydingarmiklum kliniskum rannséknum med lyfleysu var greint fra sykursyki hja 0,05% patttakenda 4 medferd med
INVEGA samanborid vid 0% i lyfleysuhopnum. Heildartioni tilvika i 6llum kliniskum rannséknum var 0,14% medal
allra patttakenda sem medhondladir voru med INVEGA.

Svefnleysi felur i sér: erfidleika vid ad festa svefn, erfidleika med ad festa svefn aftur (middle insomnia). Krampar fela
i sér: krampaflog. Bjlgur felur i sér: utbreiddan bjug, bjug 4 utlimum, potbjug. Tidatruflanir fela i sér: oreglulegar
tioir, fatidir.

Aukaverkanir sem hafa komid fram vid notkun risperidon lyfjaforma

Paliperidon er virkt umbrotsefni risperidons og pvi eiga aukaverkanir pessara efnasambanda (p.m.t.
baedi lyfjaform til inntdku og inndalingar) vid um badi efnasambondin. Auk framangreindra
aukaverkana hefur verid greint fr4 eftirfarandi aukaverkunum i tengslum vid notkun lyfja sem
innihalda risperidon og buast ma vid ad paer komi fram vid notkun INVEGA.

Gedrzen vandamal: atroskun i svefni

Taugakerfi: sjukdomur i heilazzdum

Augu: heilkenni spennuleysis i lithimnu (i adgerd) (Intraoperative Floppy Iris Syndrome (IFIS))
Ondunarfzri, brjosthol og midmeeti: hrygluhlj6d

Hu0 og undirhud: Stevens-Johnson heilkenni/hudpekjudrepslos

Upplysingar um valdar aukaverkanir

Utanstrytueinkenni (EPS)

{ kliniskum rannsoknum & gedklofa kom ekki fram neinn munur milli lyfleysu og INVEGA 3 mg og

6 mg. Skammtahad utanstrytueinkenni komu fram i tengslum vid tvo staerstu skammta INVEGA (9 og
12 mg). { rannséknum & gedhvarfaklofa var tidni utanstrytueinkenna hzerri samanborid vid lyfleysu i
Ollum hopum burtséd fra skammti an pess ad haegt veeri ad syna fram 4 skyr tengsl vid skammtastaerd.

Utanstrytueinkenni nadu til sameinadrar greiningar 4 eftirtéldu: Parkinsonsheilkenni (felur i sér mikla
munnvatnsframleidslu, stifleika i stodkerfi, parkinsonsheilkenni, slef, vélraenan stirdleika i hreyfingum
(cogwheel rigidity), haegar hreyfingar, vanhreyfni, stifar andlitshreyfingar, vodvaspennu, hreyfitregdu,
hnakkastifleika, vodvastirdleika, parkinsonsgdngulag, 6edlilegt ,,glabellar* vidbragd, parkinsons-
hvildarskjalfta), hvildaropol (felur i sér hvildaropol, eirdarleysi, ofhreytni og fotadeird), hreyfitruflun
(hreyfitruflun, vodvakippir, fettur og brettur (choreoathetosis), slinkur (athetosis) og kippaflog
(myoclonus)), vodvaspennutruflun (felur i sér vodvaspennutruflun, ofsteelingu, hallinsvira (torticollis),
osjalfradan samdratt voova, voovakreppu, hvarmakrampa, augnknattahreyfingar (oculogyration),
16mun i tungu, krampa i andliti, raddbandakrampa, vodvaherping (myotonia), fettikrampa
(opisthotonus), krampa i munnkoki, hlidarsveigju & hrygg (pleurothotonus), krampa 1 tungu og
kjalkastjarfa) og skjalfta. Athuga skal ad talin eru med fleiri einkenni sem ekki endilega eiga sér retur
i utanstryturéskunum.

byngdaraukning

{ kliniskum rannsoknum & gedklofa voru hlutfoll peirra sem pyngdust um > 7% likamspyngdar borin
saman og 1 ljos kom svipud tidni pyngdaraukningar fyrir INVEGA 3 mg og 6 mg samanborid vid
lyfleysu og aukin tidni pyngdaraukningar fyrir INVEGA 9 mg og 12 mg samanborid vid lyfleysu.

{ kliniskum rannséknum 4 gedhvarfaklofa vard > 7% pyngdaraukning hja haerra hlutfalli sjuklinga,
sem medhondladir voru med INVEGA, (5%) samanborid vid sjuklinga sem fengu lyfleysu (1%). i
rannsokninni, par sem kannadir voru tveir skammtahopar (sja kafla 5.1), var pyngdaraukning > 7%
likamspyngdar 3% hjé hopnum sem fékk minni skammt (3-6 mg), 7% hja hopnum sem fekk steerri
skammt (9-12 mg) og 1% hja lyfleysuhopnum.

Prolaktinhcekkun i blodi

{ kliniskum rannsoknum & gedklofa kom fram aukning 4 sermispéttni prolaktins fyrir INVEGA hja
67% einstaklinga. Greint var fra aukaverkunum, sem gaetu bent til haekkunar & prolaktingildum (t.d.
tidateppa, mjolkurfledi, truflun 4 tidablaedingum, brjostasteekkun hja korlum), hja alls 2%
einstaklinga. Hdmarksaukning medaltalsgildis sermispéttni prolaktins kom yfirleitt fram & 15. degi
medferdar en vid lok rannsoknarinnar var hiin fyrir ofan upphaflegt gildi.
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Flokkstengd ahrif

Lenging QT-bils, sleglatakttruflanir (sleglatif, sleglahradslattur), skyndilegur daudi af 6pekktri orsok,
hjartastopp og Torsade de pointes getur komid fyrir i tengslum vid gedrofslyf. Greint hefur verid fra
tilvikum blazedasegareks, m.a. tilvikum lungnablédreks og tilvikum segamyndunar i djapadum, i
tengslum vid gedrofslyf (tidnin er ekki pekkt).

Paliperidon er virkt umbrotsefni risperidons. Upplysingar um Oryggi risperidons geta einnig att vid.

Aldradir

f rannsokn, sem gerd var hja 6ldrudum sjuklingum med gedklofa, var 6ryggi vid notkun lyfsins svipad
og hja peim sem ekki voru aldradir. Notkun INVEGA hefur ekki verid rannsdkud hja ldrudum
sjuklingum med vitglop. { kliniskum rannséknum & sumum 6drum 6hefdbundnum gedrofslyfjum hefur
verid greint frd aukinni heettu & daudsfollum og heilaedaatvikum (sjé kafla 4.4).

Born

Samantekt a oryggisupplysingum

f einni skammtimarannsokn og tveimur langtimarannsoknum med paliperidon fordatéflum sem var
gerd hja unglingum 12 ara og eldri med gedklofa voru heildardryggisnidurstodur svipadar og paer sem
komu fram hja fullordnum. I heildarpydi unglinga med gedklofa (12 4ra og eldri, N = 545) sem utsettir
voru fyrir INVEGA var tidni og tegund aukaverkana svipud og hja fullordbnum nema ad oftar var
tilkynnt um eftirfarandi aukaverkanir hja unglingum sem fengu INVEGA en hja fullordnum sem fengu
INVEGA (og oftar en vid lyfleysu): mjog algengar (> 1/10) hja unglingum: sleeving/svefnhofgi,
parkisonsheilkenni, pyngdaraukning, syking i efri hluta 6ndunarvegar, 6eird og skjalfti; algengar

(= 1/100, < 1/10) hja unglingum: kvidverkir, mjolkurfleedi, brjostasteekkun hja drengjum, prymlabolur,
tormeli, maga- og parmabolga, blodnasir, syking i eyra, aukning priglyserida i blodi og svimi.

Utanstrytueinkenni (EPS)

{ skammtima samanburdarrannsokninni med lyfleysu, og fostum skémmtum hja unglingum var tidni
utanstrytueinkenna herri en hja lyfleysu hopnum fyrir alla skammta af INVEGA med aukinni tioni
utanstrytueinkenna vid haerri skammta. Samkvemt 6llum rannséknum & unglingum voru
utanstrytueinkenni algengari hja unglingum en hja fullordnum fyrir hvern INVEGA skammt.

byngdaraukning

f skammtima samanburdarrannsokninni med lyfleysu og fostum skdmmtum hja unglingum jokst
likamspyngd um > 7% hja sjiklingum sem fengu INVEGA (6-19%, h&d skammti) samanborid vid
lyfleysuhépinn (2%). Ekki voru greinileg tengsl vid skammta. { 2 ara langtimarannsékninni var
tilkynnt um veega pyngdaraukningu (4,9 kg) hja sjuklingum sem fengu INVEGA, bedi i tviblinda og
opna hluta rannsoknarinnar.

Hja unglingum etti ad meta pyngdaraukningu ut frd pvi sem buast ma vid vegna edlilegs vaxtar.

Prolaktin

f allt a8 2 4ra opinni medferdarrannsokn 4 INVEGA hja unglingum med gedklofa var tidni
prolaktinhakkunar 1 bl6di 48% hja kvenkyns- og 60% hja karlkyns unglingum. Greint var fra
aukaverkunum, sem geetu bent til haekkunar & prolaktingildum (t.d. tidateppa, mjélkurflaedi, truflun a
tidabladingum, brjostasteekkun hja korlum) hja alls 9,3% einstaklinga.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er haegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkveemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.
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4.9 Ofskommtun

Almennt gildir ad einkenni, sem buast ma vid, eru pau sem koma fram vegna 6hoflegra lyfhrifa
paliperidons, p.e. syfja og sleeving, hradslattur og lagprystingur, lenging QT-bils og utanstrytu-
einkenni. Greint hefur verid fra Torsade de pointes og sleglatifi i tengslum vid ofskdmmtun. Vid brada
ofskommtun skal ihuga hvort um mérg lyf geti verid ad reda.

begar lagt er mat & medferdarpdrf og bata skal haft 1 huga ad lyfid losnar Ur lyfjaforminu 4 longum
tima. Ekkert sértaekt motefni er til fyrir paliperidoni. Beita skal almennum studningsturredum. Tryggja
skal opna dndunarvegi og vidhalda peim og tryggja skal naegilegt surefni og 6ndun. Tafarlaust skal
hefja eftirlit med hjarta og eedakerfi, p.m.t. hjartalinuritssivoktun me0 tilliti til hugsanlegra hjartslattar-
truflana. Veita skal medferd vio blodprystingslekkun og bléorasarbilun med videigandi haetti, t.d. med
gjof vokva 1 20 og/eda med adrenvirkum lyfjum. fhuga skal gjof lyfjakola asamt Githreinsandi lyfjum.
Komi fram alvarleg utanstrytueinkenni skal gefa andkolinvirk lyf. Halda skal nanu eftirliti med
sjuklingnum &fram par til hann hefur nad fullum bata.

5. LYFJAFRADILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Gedlyf, 6nnur georofslyf, ATC flokkur: NOSAX13.
INVEGA inniheldur 6ljésvirka blondu af (+)- og (-)-paliperidoni.

Verkunarhattur

Paliperidon er sérteekur hemill 4 verkun méondamina og verkunarhattur pess er frabrugdinn verkunar-
heetti hefobundinna sefandi lyfja. Paliperidon binst kroftuglega vid serotoninvirka 5-HT»- og dopamin-
virka D,-vidtaka. Paliperidon blokkar einnig a;-adrenvirka vidtaka og blokkar i minna meeli
H;-histaminvirka viotaka og a-adrenvirka vidtaka. Lythrif (+)- og (-)-handhverfa paliperidons eru
eigindlega og megindlega svipud.

Paliperidon binst ekki kolinvirkum vidtokum. Enda pott paliperidon sé kroftugur D»-blokki, sem talid
er a0 slai 4 jakvead einkenni gedklofa, veldur pad minni dastjarfa og dregur i minna meeli Gr hreyfigetu
en hefobundin gedrofslyf. Vera ma a0 yfirgnaefandi blokkun a verkun serdtonins i midtaugakerfi dragi
ur tilhneigingu paliperidons til ad valda utanstrytuaukaverkunum.

Verkun

Gedklofi

Synt var fram & verkun INVEGA til medferdar vio gedklofa i premur fjolsetra, tviblindum, 6 vikna
samanburdarrannséknum med lyfleysu, hja sjuklingum sem uppfylltu DSM-IV skilmerki gedklofa.
Skammtar INVEGA, sem voru mismunandi i rannséknunum premur, voru & bilinu 3 til 15 mg einu
sinni & solarhring. Fyrsti endapunktur verkunar var skilgreindur sem minnkad heildarskor 4 PANSS-
melikvardanum 4 jakvaeod og neikvaed einkenni gedklofa (Positive and Negative Syndrome Scale),
eins og fram kemur 1 t6flunni hér 4 eftir. PANSS er gildadur, marglida listi, sem samanstendur af fimm
pattum, til a0 meta jakvad einkenni, neikveed einkenni, 6skipulega hugsun, 6stjornlega
fjandsemi/aesing og kvida/punglyndi. Allir rannséknaskammtar INVEGA adgreindir fra lyfleysu a

4. degi (p < 0,05). Fyrirfram skilgreindir adrir (secondary) endapunktar voru PSP-melikvardinn
(Personal and Social Performance) og CGI-S-malikvardinn (Clinical Global Impression - Severity). i
Ollum rannsoknunum premur hafdi INVEGA yfirburdi gagnvart lyfleysu hvad vardar PSP og CGI-S.
Verkun var einnig metin med pvi ad reikna it medferdarsvorun (skilgreind sem laekkun 4 heildarskori
a4 PANSS-melikvardanum > 30%) sem aukaendapunkt.

Geoklofarannsoknir: Heildarskor 4 PANSS-malikvardanum (positive and negative syndrome scale for
schizophrenia) - Breyting fra upphafsgildi til LOCF endapunkts, fyrir rannséknirnar R076477-SCH-303,
R076477-SCH-304 og R076477-SCH-305: Medferdarakvordunargreining (Intent-to-treat analysis set).

14




Lyfleysa

INVEGA
3mg

INVEGA
6 mg

INVEGA
9mg

INVEGA
12 mg

R076477-SCH-303
Medaltalsgildi i upphafi
(SD)

Medaltalsgildi
breytingar (SD)

P-gildi (samanborid vid
lyfleysu)

Mismunur 4 LS
medaltalsgildum (SE)

(N = 126)
94,1 (10,74)

4,1 (23,16)

(N =123)
94,3 (10,48)
-17,9 (22,23)
<0,001

-13,7 (2,63)

(N = 122)
93,2 (11,90)
-17,2 (20,23)
<0,001

-13,5 (2,63)

(N =129)
94,6 (10,98)
-23,3(20,12)
<0,001

-18,9 (2,60)

R076477-SCH-304
Medaltalsgildi i upphafi
(SD)

Medaltalsgildi
breytingar (SD)

P-gildi (samanborid vid
lyfleysu)

Mismunur 4 LS
medaltalsgildum (SE)

(N = 105)
93,6 (11,71)

-8,0 (21,48)

(N=111)
92,3 (11,96)
-15,7 (18.89)
0,006

-7,0 (2,36)

(N=111)
94,1 (11,42)
-17,5 (19,83)

<0,001
-8,5 (2,35)

R076477-SCH-305
Medaltalsgildi i upphafi
(SD)

Medaltalsgildi
breytingar (SD)

P-gildi (samanborid vid
lyfleysu)

Mismunur 4 LS
medaltalsgildum (SE)

(N = 120)
93,9 (12,66)

-2,8 (20,89)

(N = 123)
91,6 (12,19)
-15,0 (19,61)
<0,001

11,6 (2,35)

(N = 123)
93,9 (13,20)
-16,3 (21,81)
<0,001

-12,9 (2,34)

Athugid: Neikvaed breyting 4 skori gefur til kynna avinning. [ 61lum 3 rannséknunum var notad virkt lyf (10 mg
skammtur af olanzapini) til samanburdar. LOCF =, last observation carried forward®. Notud var utgafa 1-7 af
PANSS. { rannsékn R076477-SCH-305 var einnig notadur 15 mg skammtur, en nidurstodurnar eru ekki

tilgreindar pvi pessi skammtur er sterri en radlagdi hamarksskammturinn 12 mg.

Geoklofarannsoknir: Hlutfall sjuklinga sem hofou svarad medferd vio LOCF (last observation carried
forward) endapunkt
Rannsoknir R0O76477-SCH-303, R076477-SCH-304, og R076477-SCH-305: Medferdarakvordunargreining
(Intent-to-treat analysis set).

Lyfleysa INVEGA INVEGA INVEGA INVEGA

3 mg 6 mg 9 mg 12 mg

R076477-SCH-303
N 126 123 122 129
Svoérun, n (%) 38 (30,2) 69 (56,1) 62 (50,8) 79 (61,2)
Engin svorun, n (%) 88 (69,8) 54 (43,9) 60 (49,2) 50 (38,8)
P-gildi (samanborid vid
lyfleysu) -- < 0,001 0,001 < 0,001
R076477-SCH-304
N 105 110 111
Svoérun, n (%) 36 (34,3) 55 (50,0) 57 (51,4)
Engin svorun, n (%) 69 (65,7) 55 (50,0) 54 (48,6)
P-gildi (samanborid vid
lyfleysu) -- 0,025 0,012
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R076477-SCH-305

N 120 123 123
Svoérun, n (%) 22 (18,3) 49 (39,8) 56 (45,5)
Engin svorun, n (%) 98 (81,7) 74 (60,2) 67 (54,5)
P-gildi (samanborid vid

lyfleysu) -- 0,001 < 0,001

{ langtimarannsokn, sem hénnud var til ad leggja mat 4 hvort verkun héldist til lengri tima, var
INVEGA marktaekt virkara en lyfleysa hvad pad vardar ad vidhalda stjorn & einkennum og seinka
versnun gedklofa. Eftir ad hafa fengid medferd i 6 vikur vid bradalotu og verid 1 jafnvaegi 1 8 vikur til
vidbotar med INVEGA (skammtar 4 bilinu 3 til 15 mg einu sinni 4 sélarhring) var sjuklingum
slembiradad med tviblindum hatti pannig ad peir fengu annadhvort aframhaldandi medferd med
INVEGA eda pa a0 peir fengu lyfleysu par til einkenni gedklofa foru versnandi. Rannsdkninni var
heett fyrr en til stod vegna verkunar lyfsins, pvi 1 1j6s kom ad marktaekt lengri timi leid par til
sjukdomurinn kom fram ad nyju hja peim sem fengu INVEGA en hja peim sem fengu lyfleysu
(p=0,0053).

Gedhvarfaklofi

Verkun INVEGA vid bradamedferd 4 gedrofs- eda ofletiseinkennum gedhvarfaklofa var stadfest i
tveimur 6 vikna rannséknum med lyfleysu 4 fullordnum sjiklingum sem ekki voru aldradir. Sjuklingar
sem toku patt 1 rannsokninni 1) uppfylltu DSM-IV-skilmerki fyrir gedhvarfaklofa, sem stadfest var
med formlegu klinisku vidtali fyrir DSM-IV-raskanir, 2) hofdu fengid ad minnsta kosti 60 heildarstig
4 PANSS-mealikvardanum 4 jakvaed og neikveed einkenni gedklofa (Positive and Negative Syndrome
Scale), og 3) hofou synt aberandi gedeinkenni sem stadfest voru med ad minnsta kosti 16 stigum a
YMRS-malikvardanum (Y oung Mania Rating Scale) og/eda 21 stigi 4 Hamilton-
punglyndismzlikvardanum (Hamilton Rating Scale for Depression, HAM-D 21). { pydinu voru
sjiklingar med gedhvarfaklofa af tvihverfri og gedleegdar gerd. I annarri rannsékninni var verkun
metin hja 211 sjuklingum sem fengu sveigjanlega skammta af INVEGA (3-12 mg einu sinni &
solarhring). I hinni rannsékninni var verkun metin hja 203 sjuklingum sem hafdi verid uthlutad annarri
af tveimur skammtasteroum af INVEGA: 6 mg med mdguleika 4 ad minnka skammt i 3 mg (n = 108)
eda 12 mg med moguleika 4 ad minnka skammt i 9 mg (n = 98) einu sinni 4 solarhring. [ bAdum
rannsoknunum voru sjiklingar sem h6fou fengid INVEGA ymist sem einlyfjamedferd eda til vidbotar
vid gedsveiflulyf og/eda punglyndislyf. Skammtur var gefinn ad morgni an tillits til maltida. Verkun
var metin med PANSS (positive and negative syndrome scale).

INVEGA hopurinn sem tok patt 1 rannsokninni med sveigjanlegum skammtastaerdum (skammtar &
bilinu 3 til 12 mg/dag, medalskammtur 8,6 mg/sélarhr.) og hopurinn sem fékk steerri skammt af
INVEGA i rannsokninni med tveimur skammtastigum (12 mg/sélarhr. med moguleika a4 ad minnka
skammt 1 9 mg/so6larhr.) hofou badir yfirburdi & PANSS (positive and negative syndrome scale) eftir
6 vikur samanborid vid lyfleysu. Hja hopnum sem fékk minni skammt 1 rannsokninni med tveimur
skammtastigum (6 mg/sélarhr. med moguleika a4 ad minnka skammt i 3 mg/solarhr.) var ekki
verulegur munur & verkun INVEGA og lyfleysu samkvemt PANSS-melikvardanum. Adeins faeinir
sjuklingar fengu 3 mg skammt i badum rannséknum og verkun pessa skammts var ostadfest.
Tolfreedilega marktaekur avinningur vardandi oflaetiseinkenni kom fram samkvaemt maelingum med
YMRS-kvardanum (vidbétarkvarda fyrir verkun) hja sjuklingum i rannséknarhopnum med
sveigjanlegum skammtastaerdum og sterri skammti af INVEGA 1 seinni rannsokninni.

Séu nidurstdour beggja rannsdkna teknar saman (sameinud rannsoknargdgn), ma sja ad INVEGA dr6
ur gedrofs- og ofletiseinkennum gedhvarfaklofa vid endapunkt samanborid vid lyfleysu pegar lyfid
var gefio sem einlyfjamedferd eda asamt gedsveiflulyfjum og/eda punglyndislyfjum. Samt sem adur
voru heildarahrifin midad vio PANSS- og YMRS-melikvardana, sem komu fram vid einlyfjamedferd,
meiri en pau sem komu fram vid samhlida notkun med punglyndislyfjum og/eda lyfjum vid
geosveiflum. Auk pess kom INVEGA ekki ad gagni 1 heildarpydinu hja sjuklingum, sem fengu
samhlida gedsveiflulyf og punglyndislyf med tilliti til gedrofseinkenna, en petta pydi var 1itid

(30 svarendur i paliperidon-hépnum og 20 svarendur i lyfleysuhopnum). A0 auki kom fram i rannsékn
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SCA-3001 1 ITT-pydinu ad ahrif & gedrofseinkenni meeld med PANSS-melikvardanum voru
greinilega minna aberandi og voru ekki tolfreedilega marktaek fyrir sjiklinga sem fengu samtimis
gedsveiflulyf og/eda punglyndislyf. Ahrif INVEGA 4 punglyndiseinkenni voru ekki stadfest i pessum
rannsoknum en hafa verid stadfest i langtimarannsokn med paliperidoni i lyfjaforminu stungulyf med
fordaverkun (lyst nanar aftar i pessum kafla).

Rannsokn & undirhépum pydis syndi ekki fram & mismunandi svorun eftir kyni, aldri eda landsvaedi.
Ekki lagu fyrir naegilegar upplysingar til ad greina ahrif eftir kynpaetti. Verkun var einnig metin med
pvi a0 reikna ur medferdarsvorun (skilgreind sem leekkun & heildarskori 8 PANSS-melikvardanum
> 30% og CGI-C-skori < 2) sem aukaendapunkt.

Geohvarfaklofarannsoknir: Fyrstu verkunargildi. Breyting 4 heildarstigum 4 PANSS-malikvardanum fra
grunnlinu i rannséknum R076477-SCA-3001 og R076477-SCA-3002: Medferdarakvordunargreining (Intent-

to-treat analysis set).

Lyfleysa | INVEGA Minni | INVEGA Steerri INVEGA
skammtur skammtur Sveigjanlegur
(3-6 mg) (9-12 mg) skammtur
(3-12 mg)
R076477-SCA-3001 (N=107) (N =105) (N=98)
Medaltalsgildi i upphafi (SD) 91,6 (12,5) 95,9 (13,0) 92,7 (12,6)
Medaltalsgildi breytingar (SD) -27,4 (22,1) -30,6 (19,1)
P-gildi (samanborid vid lyfleysu) -21,7
Mismunur 4 LS medaltalsgildum 0,187 0,003
(SE) (21,4)
-3,6 (2,7) -8,3(2,8)
R076477-SCA-3002 (N=93) (N=211)
Medaltalsgildi i upphafi (SD) 91,7 (12,1) 92,3 (13,5)
Medaltalsgildi breytingar (SD) -20,0 (20,23)
P-gildi (samanborid vid lyfleysu) -10,8
Mismunur & LS medaltalsgildum < 0,001
(SE) (18,7)
-13,5 (2,63)

Athugid: Neikvaed breyting 4 skori gefur til kynna avinning. LOCF =, last observation carried forward®.

Gedhvarfaklofarannsoknir: Seinni verkunargildi. Hlutfall sjiklinga sem hofou svarad medferd vido LOCF (last
observation carried forward) endapunkt: Rannsoknir R076477-SCA-3001 og R076477-SCA-3002:
Meodferdarakvordunargreining (Intent-to-treat analysis set).

Lyfleysa INVEGA INVEGA Sterri INVEGA
Minni skammtur Sveigjanlegur
skammtur (9-12 mg) skammtur
(3-6 mg) (3-12 mg)
R076477-SCA-3001
N 107 104 98
Svorun, n (%) 43 (40,2) 59 (56,7) 61 (62,2)
Engin svorun, n (%) 64 (59,8) 45 (43.3) 37 (37.,8)
P-gildi (samanborid vid
lyfleysu) -- 0,008 0,001
R076477-SCA-3002
N 93 210
Svorun, n (%) 26 (28,0) 85 (40,5)
Engin svorun, n (%) 67 (72,0) 125 (59,5)
P-gildi (samanborid vid
lyfleysu) -- 0,046
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Svoérun skilgreind sem laeekkun 4 heildarskori & PANSS-melikvardanum fra grunnlinu > 30% og CGI-C-skori
<2

{ langtimarannsokn sem honnud var til ad leggja mat 4 hvort verkun héldist til lengri tima, var
lyfjaform paliperidons stungulyf med fordaverkun marktakt virkara en lyfleysa hvad pad vardar ad
vidhalda stjorn a einkennum og seinka versnun gedrofs, ofletis og punglyndis vegna gedhvarfaklofa.
Eftir ad hafa fengid arangursrika medferd vid bradalotu gedrofs eda gedsveiflna i 13 vikur og verid i
jafnveegi i 12 vikur til vidbdtar med paliperidoni stungulyfi med fordaverkun (skammtar & bilinu 50 til
150 mg) var sjuklingum slembiradad med tviblindum hztti i 15 manada lotu af rannsékninni par sem
atti a0 fyrirbyggja versnun, pannig ad peir fengu annadhvort aframhaldandi medferd med paliperidoni
stungulyfi med fordaverkun eda lyfleysu par til einkenni gedhvarfaklofa foru versnandi. Rannsoknin
syndi fram 4 a0 markteekt lengri timi leid par til sjikdémurinn kom fram ad nyju hja sjiklingum sem
fengu paliperidon stungulyf med fordaverkun en hja peim sem fengu lyfleysu (p < 0,001).

Bom

Lyfjastofnun Evropu hefur fallid fra krofu um ad lagdar verdi fram nidurstédur ur rannsoknum a
INVEGA hjé 6llum undirh6pum barna vid medferd gedhvarfaklofa (sja upplysingar i kafla 4.2 um
notkun handa bérnum).

EKKi hefur verio synt fram 4 verkun INVEGA medferdar vio geoklofa hja unglingum a
aldrinum 12-14 ara.

Verkun INVEGA hja unglingum med gedklofa (INVEGA N = 149, lyfleysa N = 51) var rannsokud
med slembir6dun i tviblindri 6 vikna samanburdarrannsokn med lyfleysu sem studdist vid skammta a
bilinu fra 1,5 mg/solarhring til 12 mg/solarhring og rannséknarsnidi medferdarhopa med fostum
skammti eftir likamspyngd. Patttakendur voru 4 aldrinum 12 til 17 ara og uppfylltu skilyrdi DSM-1V
fyrir gedklofa. Verkun var metin Ut fra PANSS-mealikvardanum. Rannsoknin syndi fram 4 verkun
INVEGA hjé unglingum med gedklofa i midlungsskammtahopnum. Einnig syndi skammtagreining
verkun 3 mg, 6 mg og 12 mg skammta sem gefnir voru einu sinni 4 sélarhring.

Ransokn hja unglingum med gedklofa: R076477-PSZ-3001: 6 vikur, fastur skammtur, med lyfleysuhopi
Medferdarakvordunargreining (Intent-to-Treat Analysis Set). LOCF (last observation carried forward)
endapunktur, breyting frd grunnlinu
Lyfleysa INVEGA INVEGA INVEGA
Litill skammtur | Midlungsskammtur | Stér skammtur
1.5 mg 3 eda 6 mg* 6 eda 12 mg**
N=>51 N=54 N =48 N=47
Breyting 4 PANSS-
melikvarda
Medalgildi { upphafi (SD) 90.6 (12.13) 91.6 (12.54) 90.6 (14.01) 91.5 (13.86)
Medalgildi breytingar (SD) -7.9 (20.15) -9.8 (16.31) -17.3 (14.33) -13.8 (15.74)
P-gildi (samanb. vid lyfleysu) 0.508 0.006 0.086
Mismunur 4 LS
medaltalsgildum (SE) -2.1(3.17) -10.1 (3.27) -6.6 (3.29)
Greining sjuklinga sem
svarad hofou medferd
Svara medferd, n (%) 17 (33.3) 21 (38.9) 31 (64.6) 24 (51.1)
Svara ekki medferd, n (%) 34 (66.7) 33 (61.1) 17 (35.4) 23 (48.9)
P-gildi (samanb. vid lyfleysu) 0.479 0.001 0.043
Svorun skilgreind sem minnkun fra grunnlinu i heildarskori &8 PANSS-melikvarda > 20%
Athugid: Neikvaed breyting i skori synir bata. LOCF (last observation carried forward) endapunktur.

*Hopurinn sem fékk midlungsskammt: 3 mg fyrir sjiklinga < 51 kg, 6 mg fyrir sjuklinga > 51 kg
**Hopurinn sem fékk storan skammt: 6 mg fyrir sjuklinga < 51 kg, 12 mg fyrir sjuklinga > 51 kg
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Verkun INVEGA 4 sveigjanlegu skammtabili fra 3 mg/s6larhring til 9 mg/solarhring hja unglingum
(12 ara og eldri) med gedklofa INVEGA N = 112, aripiprazol N = 114) var einnig metin i tviblindri,
slembiradadri, virkri samanburdarrannsokn sem fol i sér 8 vikna tviblindan bradafasa og 18 vikna
tviblindan viohaldsfasa. Breytingar i heildarskori fra grunnlinu & PANSS-mealikvarda eftir viku 8 og
viku 26 voru t6lulega svipadar a milli INVEGA og aripiprazol medferdarhopanna. Auk pess var
hlutfallslegur munur peirra sjuklinga sem syndi > 20% bata skv. heildarskori 4 PANSS-malikvarda
tolulega svipadur eftir viku 26 hja badum medferdarhopunum.

Rannsokn hja unglingum med gerdklofa: R076477-PSZ-3003: 26 vikur, sveigjanlegur skammtur, virkur
samanburdur. Medferdarakvordunargreining (Intent-to-Treat Analysis Set). LOCF (last observation carried
forward) endapunktur, breyting fra grunnlinu

INVEGA Aripiprazole

3-9 mg 5-15mg

N=112 N=114
Breyting 4 PANSS-mzelikvaroa
8 vikur, bradaendapunktur
Medalgildi { upphafi (SD) 89.6 (12.22) 92.0 (12.09)
Medalgildi breytingar (SD) -19.3 (13.80) -19.8 (14.56)
P-gildi (samanb. vid aripiprazol) 0.935
Mismunur 4 LS medaltalsgildum
(SE) 0.1 (1.83)
Breyting 4 PANSS-mzlikvaroa
26 vikur, endapunktur
Medalgildi { upphafi (SD) 89.6 (12.22) 92.0 (12.09)
Medalgildi breytingar (SD) -25.6 (16.88) -26.8 (18.82)
P-gildi (samanb. vid aripiprazol) 0.877
Mismunur & LS medaltalsgildum
(SE) -0.3 (2.20)
Greining sjiklinga sem svarad
hofou meofero
26 vikur, endapunktur
Svara medferd, n (%) 86 (76.8) 93 (81.6)
Svara ekki medferd, n (%) 26 (23.2) 21 (18.4)
P-gildi (samanb. vid aripiprazol)

0.444

Svoérun skilgreind sem minnkun fra grunnlinu i heildarskori &8 PANSS-malikvardanum > 20%
Athugid: Neikveed breyting i skori synir bata. LOCF (last observation carried forward) endapunktur.

5.2 Lyfjahvorf

Lyfjahvorf paliperidons eftir inntéku INVEGA eru skammtahad innan radlagds bils medferdar-
skammta (3 til 12 mg).

Frasog

Eftir stakan skammt losnar virka innihaldsefnid ur INVEGA med stigvaxandi hrada, sem gerir pad ad
verkum ad plasmapéttni paliperidons fer stodugt heekkandi par til hamarkspéttni 1 plasma (Crax) neest
um pad bil 24 klst. eftir inntoku. begar INVEGA er gefid einu sinni a solarhring neest jafnvegispéttni
paliperidons innan 4-5 daga hja flestum sjuklingum.

Paliperidon er virkt umbrotsefni risperidons. Pad hvernig virka innihaldsefnid losnar ur INVEGA
hefur i for med sér ad sveifla milli minnstu og mestu péttni verdur 6veruleg, samanborid vid risperidon

i lyfjaformum an fordaverkunar (sveiflustudull 38% samanborid vid 125%).

Heildaradgengi paliperidons eftir inntoku INVEGA er 28% (90% CI er 23%-33%).
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Notkun paliperidon fordataflna med venjulegri fiturikri/hitaeiningarikri maltid eykur Cpax- 0og AUC-
gildi paliperidons um allt ad 50-60% samanborid vid inntéku 4 fastandi maga.

Dreifing
Paliperidon dreifist hratt. Dreifingarrimmal er 487 1. 74% paliperidons eru bundin plasmaproteinum.

bad binst einkum vid a;-syruglykoprotein og alblimin.

Umbrot og brotthvarf

Einni viku eftir inntéku staks 1 mg skammts '*C-paliperidons i lyfjaformi an fordaverkunar h6fdu 59%
skammtsins skilist it & obreyttu formi i pvagi, sem gefur til kynna ad paliperidon umbrotni ekki mikiod
i lifur. Um pad bil 80% gefinnar geislavirkni endurheimtust 1 pvagi og 11% 1 hegdum. Fjorar
umbrotaleidir hafa verid stadfestar in vivo en engin peirra atti vid um meira en 6,5% af skammtinum:
Alkylsvipting, hydroxytenging, vetnissvipting og benzisoxazolklofningur. Enda pott in vitro rann-
soknir hafi bent til pess ad CYP2D6 og CYP3A4 eigi hlut ad mali vid umbrot paliperidons liggja ekki
fyrir neinar in vivo upplysingar um ad pessi isdensim komi med markteekum heetti ad umbrotum
paliperidons. Pydisrannsoknir 4 lyfjahvorfum bentu ekki til pess ad neinn greinilegur munur veeri a
uthreinsun paliperidons eftir inntoku INVEGA, hvort sem um var ad raeda einstaklinga med mikil eda
litil umbrot hvarfefna CYP2D6. In vitro rannsoknir med lifrarfrymiségnum Gr monnum leiddu 1 1j6s ad
paliperidon hamlar ekki i verulegum meeli umbrotum lyfja sem umbrotna fyrir tilstilli cytokrom P450
isdensima, p.m.t. CYP1A2, CYP2A6, CYP2C8/9/10. CYP2D6, CYP2E1, CYP3A4 og CYP3AS.
Lokahelmingunartimi brotthvarfs paliperidons er um pad bil 23 klst.

{ in vitro rannséknum hefur verid synt fram 4 ad paliperidon er hvarfefni P-gp og veikur hemill P-gp
vid hda péttni. Ekki liggja fyrir neinar in vivo upplysingar og ekki er pekkt hvort petta skiptir klinisku
mali.

Skert lifrarstarfsemi

Paliperidon umbrotnar ekki mikid i lifur. { rannsokn hja sjuklingum med i medallagi skerta lifrarstarf-
semi (Child-Pugh flokkur B) var plasmapéttni 6bundins paliperidons samberileg vid heilbrigda
einstaklinga. Ekki liggja fyrir neinar upplysingar um sjuklinga med alvarlega skerta lifrarstarfsemi
(Child-Pugh flokkur C).

Skert nyrnastarfsemi

Brotthvarf paliperidons minnkadi med minnkandi nyrnastarfsemi. Heildarithreinsun paliperidons var
minni hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi, sem nam 32% vid vegt skerta nyrnastarfsemi
(kreatinintithreinsun [CrCl] = 50 til < 80 ml/min.), 64% vi0 1 medallagi skerta nyrnastarfsemi

(CrCl =30 til <50 ml/min.) og 71% vid alvarlega skerta nyrnastarfsemi (CrCI < 30 ml/min.).
Meoaltalsgildi lokahelmingunartima brotthvarfs paliperidons var 24 klst. hja sjuklingum med veagt
skerta nyrnastarfsemi, 40 klst. hja sjuklingum med i medallagi skerta nyrnastarfsemi og 51 klst. hja
sjuklingum med alvarlega skerta nyrnastarfsemi, samanborid vid 23 klst. hja peim sem eru med
edlilega nyrnastarfsemi (CrCl > 80 ml/min.).

Aldradir

Upplysingar ur lyfjahvarfarannsokn hja 6ldrudum (> 65 ara, n = 26) bentu til pess ad tthreinsun
paliperidons vid jafnvaegi, eftir inntoku INVEGA, veri 20% haegari en hja fulloronum (18-45 ara,

n = 28). Hins vegar hafdi aldur engin greinileg ahrif i pydisgreiningunni a lyfjahvorfum, par sem var
um ad reda sjuklinga med gedklofa, ad teknu tilliti til aldurstengdrar minnkunar CrCIL.

Unglingar
Altek utsetning paliperidons hja unglingum (15 ara og eldri) var samberileg og hja fullordnum. Hja

unglingum sem vogu < 51 kg var utsetning 23% meiri en hja unglingum sem vogu > 51 kg. Aldur einn
og sér hafdi ekki ahrif 4 utsetningu paliperidons.

Kynpéttur
bydisgreining 4 lyfjahvorfum syndi engar visbendingar um kynpattarbundinn mun & lyfjahvorfum
paliperidons eftir inntoku INVEGA.
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Kyn

Uthreinsun paliperidons eftir inntoku INVEGA er um pad bil 19% hzgari hja konum en kérlum.
Munurinn skyrist ad mestu af peim mun sem er 4 vodvapyngd og kreatininuthreinsun milli karla og
kvenna.

Reykingar
A grundvelli in vitro rannsokna med lifrarensimum ar ménnum er paliperidon ekki hvarfefni CYP1A2

og pvi &ttu reykingar ekki ad hafa ahrif a lyfjahvorf paliperidons. Pydisgreining 4 lyfjahvorfum syndi
1itid eitt minni utsetningu fyrir paliperidoni hja peim sem reykja en peim sem ekki reykja. Hins vegar
er oliklegt ad petta skipti klinisku mali.

5.3  Forkliniskar upplysingar

Rannsoknir 4 eiturverkunum eftir endurtekna skammta paliperidons hja rottum og hundum leiddu
aoallega i 1jos lyfjafradileg ahrif, t.d. sleevingu og prolaktinmidlud ahrif & mjolkurkirtla og kynfzeri.
Paliperidon olli ekki fosturskemmdum hja rottum og kaninum. [ &exlunarrannséknum med risperidoni
hja rottum, en risperidon umbreytist ad mestu leyti i paliperidon i rottum og moénnum, kom fram minni
feedingarpyngd og lifun afkvaema. begar adrir dopaminblokkar hafa verid gefnir dyrum 4 medgongu
hafa peir haft neikveed ahrif 4 namsgetu og hreyfiproska atkveemanna. Paliperidon hafoi ekki
eiturverkanir 4 erfdaefni i ymsum préfum. f rannséknum 4 krabbameinsvaldandi hrifum, par sem
risperidon var gefid rottum og musum med inntoku, kom fram fjélgun kirtilexla i heiladingli (mys),
innkirtlagexla 1 brisi (rottur) og &xla i jagurkirtlum (badar dyrategundirnar). Vera ma ad pessi a&xli
tengist langvarandi blokkun dopamin D, og blédprolaktinhaekkun. Ekki er pekkt hvada mali pessi ahrif
4 nagdyr skipta hvad vardar dhaettu fyrir menn.

{ 7 vikna eiturverkunarrannsékn hja ungum rottum sem gefnir voru skammtar allt ad

2,5 mg/kg/so6larhring af paliperdoni til inntdku, sem samsvara u.p.b. til kliniskrar ttsetningar, byggt a
AUC, saust engin ahrif 4 voxt, kynproska og frjésemi. Paliperidon dré ekki ur taugaatferlisproska hja
karldyrum i skammti allt ad 2,5 mg/kg/solarhring. Vid 2,5 mg/kg/solarhring skammt saust ahrif hja
kvendyrum 4 ndm og minni. Ahrifin saust ekki eftir ad medferd var hett. { 40 vikna
eiturverkunarrannsokn hja ungum hundum sem gefnir voru skammtar allt ad 5 mg/kg/solarhring af
risperidoni til inntoku (sem umbreytist i miklum meli 1 paliperidon) saust ahrif & kynproska, voxt
langra beina og steinefnapéttni leerleggs i skammti sem nam prefaldri kliniskri Gtsetningu, byggt 4
AUC.

6. LYFJAGERPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

3mg

Toflukjarni:
Polyetylenoxid 200K
Natriumklorio
Povidon (K29-32)
Sterinsyra
Butylhydroxytolaen (E321)
Jarnoxio (gult) (E172)
Polyetylenoxid 7000K
Jarnoxid (rautt) (E172)
Hydroxyetylsellulosi
Polyetylenglykol 3350
Sellulosaasetat

21



Tofluhud:
Hypromellosi
Titantvioxio (E171)
Mjolkursykureinhydrat
Triacetin

Carnaubavax

Merkiblek:

Jarnoxid (svart) (E172)
Propylenglykol
Hypromellosi

6mg

Toflukjarni:
Polyetylenoxio 200K
Natriumkloriod
Povidon (K29-32)
Sterinsyra
Butylhydroxytolaen (E321)
Polyetylenoxio 7000K
Jarnoxio (rautt) (E172)
Hydroxyetylsellulosi
Polyetylenglykol 3350
Sellulosaasetat

Tofluhud:
Hypromellosi
Titantvioxio (E171)
Polyetylenglykol 400
Jarnoxio (gult) (E172)
Jarnoxio (rautt) (E172)
Carnaubavax

Merkiblek:

Jarnoxiod (svart) (E172)
Propylenglykol
Hypromellosi

Img

Toflukjarni:
Polyetylenoxid 200K
Natriumklorio
Povidon (K29-32)
Sterinsyra
Butylhydroxytolaen (E321)
Polyetylenoxio 7000K
Jarnoxio (rautt) (E172)
Jarnoxid (svart) (E172)
Hydroxyetylsellulosi
Polyetylenglykol 3350
Sellulosaasetat

T6fluhud:
Hypromellosi
Titantvioxio (E171)
Polyetylenglykol 400
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Jarnoxio (rautt) (E172)
Carnaubavax

Merkiblek:

Jarnoxiod (svart) (E172)
Propylenglykol
Hypromellosi

12 mg

Toflukjarni:
Polyetylenoxid 200K
Natriumklorio
Povidon (K29-32)
Sterinsyra
Butylhydroxytolaen (E321)
Polyetylenoxio 7000K
Jarnoxio (rautt) (E172)
Jarnoxio (gult) (E172)
Hydroxyetylsellulosi
Polyetylenglykol 3350
Sellulosaasetat

Tofluhud:
Hypromellosi
Titantvioxio (E171)
Polyetylenglykol 400
Jarnoxid (gult) (E172)
Carnaubavax

Merkiblek:

Jarnoxiod (svart) (E172)

Propylenglykol

Hypromellosi

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3 Geymslupol

2 ar

6.4 Sérstakar varudarreglur vido geymslu

Glos: Geymid vid legri hita en 30 °C. Geymid glasio vel lokad til varnar gegn raka.
bPynnur: Geymid vid leegri hita en 30 °C. Geymid i upprunalegum umbuadum til varnar gegn raka.

6.5 Gerd ilats og innihald

Glos:

Hyvitt hapéttni HDPE (high density polyethylene) glas med hitainnsigli og barnadryggislokun ur
polypropyleni. I hverju glasi eru tveir 1 g rakadragir pokar med kisilgeli (kisiltvioxid) (pokinn er ur

polyetyleni sem er vidurkennt til notkunar i matvaelum).

Pakkningar med 30 og 350 fordatdflum.
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bynnur:

PVC (polyvinyl chloride) lagskiptar med PCTFE (polychloro-trifluoroethyelene)/alpynnu sem t6flunni
er pryst i gegnum.

Pakkningar med 14, 28, 30, 49, 56 og 98 fordatoflum.

eda

Hvitar PVC (polyvinyl chloride) lagskiptar med PCTFE (polychloro-trifluoroethyelene)/alpynnu sem
toflunni er pryst i gegnum.
Pakkningar med 14, 28, 30, 49, 56 og 98 fordatoflum.

eda

OPA (oriented polyamide)-al-PVC (polyvinyl chloride)/al barnadryggispynna sem toflunni er pryst i
gegnum.
Pakkningar med 14, 28, 49, 56 og 98 fordatoflum.

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun

Engin sérstok fyrirmeli um forgun.

7. MARKADSLEYFISHAFI

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgia

8. MARKADSLEYFISNUMER

3 mg

EU/1/07/395/001 - 005
EU/1/07/395/021 - 025
EU/1/07/395/041 - 044
EU/1/07/395/057 - 058
EU/1/07/395/065 - 067

6 mg

EU/1/07/395/006 - 010
EU/1/07/395/026 - 030
EU/1/07/395/045 - 048
EU/1/07/395/059 - 060
EU/1/07/395/068 - 070

9 mg

EU/1/07/395/011 - 015
EU/1/07/395/031 - 035
EU/1/07/395/049 - 052
EU/1/07/395/061 - 062
EU/1/07/395/071 - 073
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12 mg

EU/1/07/395/016 - 020
EU/1/07/395/036 - 040
EU/1/07/395/053 - 056
EU/1/07/395/063 - 064
EU/1/07/395/074 - 076

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 25. jani 2007.
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 14. mai 2012.

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.
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VIDAUKI II
FRAMLEIDENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG
NOTKUN

ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS

FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARPA ORYGGI OG
VERKUN VID NOTKUN LYFSINS
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A. FRAMLEIPENDUR SEM ERU ABYRGIR FYRIR LOKASAMPYKKT

Heiti og heimilisfang framleidenda sem eru abyreir fyrir lokasampykkt

Janssen-Cilag SpA

Via C. Janssen

IT-04100 Borgo San Michele
Latina

ftalia

B. FORSENDUR FYRIR, EPA TAKMARKANIR A, AFGREIPSLU OG NOTKUN

Lyfid er lyfsedilsskylt.

C. ADRAR FORSENDUR OG SKILYRDI MARKADSLEYFIS
. Samantektir um oryggi lyfsins (PSUR)

Skilyrdi um hvernig leggja skal fram samantektir um 6ryggi lyfsins koma fram 1 lista yfir
vidmidunardagsetningar Evropusambandsins (EURD lista) sem gerd er krafa um i grein 107¢(7) 1
tilskipun 2001/83/EB og er 6llum sidari uppferslum sem birtar eru 1 evropsku lyfjavefgattinni.

D. FORSENDUR EPA TAKMARKANIR ER VARPA ORYGGI OG VERKUN VID
NOTKUN LYFSINS

. Azetlun um ahzttustjérnun

Markadsleyfishafi skal sinna lyfjagataradgerdum sem krafist er, sem og 60rum radstéfunum eins og
fram kemur i azetlun um ahattustjornun i kafla 1.8.2 i markadsleyfinu og 6llum uppfaerslum a aztlun
um ahzattustjornun sem akvednar verda.

Leggja skal fram uppfaerda detlun um dhaettustjornun:

o A beidni Lyfjastofnunar Evropu.

o begar dhaettustjornunarkerfinu er breytt, sérstaklega ef pad gerist 1 kjolfar pess ad nyjar
upplysingar berast sem geta leitt til mikilvaegra breytinga a hlutfalli avinnings/ahettu eda vegna
pess ad mikilvaegur afangi (tengdur lyfjagat eda lagmorkun aheettu) naest.
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VIDAUKI IIT

ALETRANIR OG FYLGISEPDILL
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A. ALETRANIR
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

ASKJA FYRIR PVC-PCTFE/ALPYNNUR (gildir fyrir bzdi hvitar og gegnsaejar pynnur)

1. HEITI LYFS

INVEGA 3 mg fordatdflur
INVEGA 6 mg fordatoflur
INVEGA 9 mg fordatoflur
INVEGA 12 mg fordatoflur

paliperidon

2.  VIRK(T) EFNI

Hver fordatafla inniheldur 3 mg af paliperidoni.
Hver fordatafla inniheldur 6 mg af paliperidoni.
Hver fordatafla inniheldur 9 mg af paliperidoni.
Hver fordatafla inniheldur 12 mg af paliperidoni.

3.  HJALPAREFNI

3 mg toflur
Innihalda mjoélkursykur. Sja itarlegri upplysingar i fylgiseoli.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

14 fordatoflur
28 fordatoflur
30 fordatoflur
49 fordatoflur
56 foroatoflur
98 fordatoflur

| 5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesiod fylgisedilinn fyrir notkun.
Til inntoku.
Gleypi0 toflurnar i heilu lagi, hvorki ma tyggja per, skipta peim né mylja.

6. SERSTOK VARNADPARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF
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8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid vid laegri hita en 30 °C.
Geymid i upprunalegum umbtdum til varnar gegn raka.

10. SERSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgia

12. MARKAPSLEYFISNUMER

3 mg

14 fordatoflur - EU/1/07/395/065 - GEGNSAJAR
28 fordatdflur - EU/1/07/395/001 - GEGNSAJAR
30 fordatoflur - EU/1/07/395/002 - GEGNSZAJAR
49 fordatoflur - EU/1/07/395/003 - GEGNSZAJAR
56 fordatoflur - EU/1/07/395/004 - GEGNSZAJAR
98 fordatoflur - EU/1/07/395/005 - GEGNSZAJAR

14 fordatoflur - EU/1/07/395/066 - HVITAR
28 fordatoflur - EU/1/07/395/021 - HVITAR
30 fordatoflur - EU/1/07/395/022 - HVITAR
49 fordatdflur - EU/1/07/395/023 - HVITAR
56 fordatdflur - EU/1/07/395/024 - HVITAR
98 fordatoflur - EU/1/07/395/025 - HVITAR

6 mg

14 fordatdflur - EU/1/07/395/068 - GEGNSZAEJAR
28 fordatdflur - EU/1/07/395/006 - GEGNSZAJAR
30 fordatoflur - EU/1/07/395/007 - GEGNSZAJAR
49 fordatdflur - EU/1/07/395/008 - GEGNSAJAR
56 fordatoflur - EU/1/07/395/009 - GEGNSZAJAR
98 fordatoflur - EU/1/07/395/010 - GEGNSZAJAR

14 fordatoflur - EU/1/07/395/069 - HVITAR

28 fordatoflur - EU/1/07/395/026 - HVITAR
30 fordatdflur - EU/1/07/395/027 - HVITAR
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49 fordatoflur - EU/1/07/395/028 - HVITAR
56 fordatdflur - EU/1/07/395/029 - HVITAR
98 fordatdflur - EU/1/07/395/030 - HVITAR

9 mg

14 fordatoflur - EU/1/07/395/071 - GEGNSZAEJAR
28 fordatoflur - EU/1/07/395/011 - GEGNSZAJAR
30 fordatoflur - EU/1/07/395/012 - GEGNSZAJAR
49 fordatdflur - EU/1/07/395/013 - GEGNSAJAR
56 fordatoflur - EU/1/07/395/014 - GEGNSZAJAR
98 fordatoflur - EU/1/07/395/015 - GEGNSZAJAR

14 fordatoflur - EU/1/07/395/072 - HVITAR
28 fordatoflur - EU/1/07/395/031 - HVITAR
30 fordatoflur - EU/1/07/395/032 - HVITAR
49 fordatoflur - EU/1/07/395/033 - HVITAR
56 fordatoflur - EU/1/07/395/034 - HVITAR
98 fordatdflur - EU/1/07/395/035 - HVITAR

12 mg

14 fordatoflur - EU/1/07/395/074 - GEGNSAJAR
28 fordatdflur - EU/1/07/395/016 - GEGNSAJAR
30 fordatoflur - EU/1/07/395/017 - GEGNSZAJAR
49 fordatodflur - EU/1/07/395/018 - GEGNSZAJAR
56 fordatoflur - EU/1/07/395/019 - GEGNSZAJAR
98 fordatoflur - EU/1/07/395/020 - GEGNSZEJAR

14 fordatoflur - EU/1/07/395/075 - HVITAR
28 fordatdflur - EU/1/07/395/036 - HVITAR
30 fordatdflur - EU/1/07/395/037 - HVITAR
49 fordatdflur - EU/1/07/395/038 - HVITAR
56 fordatdflur - EU/1/07/395/039 - HVITAR
98 fordatoflur - EU/1/07/395/040 - HVITAR

13. LOTUNUMER

Lot

14. AFGREIPSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt Iyf.

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

‘ 16. UPPLYSINGAR MEP BLINDRALETRI

invega 3 mg
invega 6 mg
invega 9 mg
invega 12 mg
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| 17. EINKVAEMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVAEMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM EPA STRIMLUM

7 OG 10 TOFLUR i PVC-PTFE/ALPYNNU (gildir fyrir baedi hvitar og gegnszjar pynnur)

1. HEITI LYFS

INVEGA 3 mg fordatdflur
INVEGA 6 mg fordatoflur
INVEGA 9 mg fordatoflur
INVEGA 12 mg fordatoflur

paliperidon

2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

Janssen-Cilag International NV

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. ANNAD
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

ASKJA FYRIR OPA-AL-PVC/ALPYNNUR

1. HEITI LYFS

INVEGA 3 mg fordatdflur
INVEGA 6 mg fordatoflur
INVEGA 9 mg fordatoflur
INVEGA 12 mg fordatoflur

paliperidon

2.  VIRK(T) EFNI

Hver fordatafla inniheldur 3 mg af paliperidoni.
Hver fordatafla inniheldur 6 mg af paliperidoni.
Hver fordatafla inniheldur 9 mg af paliperidoni.
Hver fordatafla inniheldur 12 mg af paliperidoni.

3.  HJALPAREFNI

3 mg toflur
Innihalda mjoélkursykur. Sja itarlegri upplysingar i fylgiseoli.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

14 fordatoflur
28 fordatoflur
49 fordatoflur
56 foroatoflur
98 fordatoflur

‘ 5. APFERD VIP LYFJAGJOF OG iKOMULEID(IR)

Lesio fylgisedilinn fyrir notkun.
Til inntoku.
Gleypio toflurnar i heilu lagi, hvorki ma tyggja peer, skipta peim né mylja.

6. SERSTOK VARNADPARORD UM AD LYFID SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MED PARF
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8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid vid leegri hita en 30 °C.
Geymid i upprunalegum umbtdum til varnar gegn raka.

10. SERSTAKAR VARUDARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EDA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgia

12. MARKAPSLEYFISNUMER

3 mg

14 fordatoflur - EU/1/07/395/067
28 fordatoflur - EU/1/07/395/041
49 fordatoflur - EU/1/07/395/042
56 fordatoflur - EU/1/07/395/043
98 fordatoflur - EU/1/07/395/044

6 mg

14 fordatoflur - EU/1/07/395/070
28 fordatoflur - EU/1/07/395/045
49 fordatoflur - EU/1/07/395/046
56 fordatoflur - EU/1/07/395/047
98 foroatoflur - EU/1/07/395/048

9 mg

14 fordatoflur - EU/1/07/395/073
28 fordatoflur - EU/1/07/395/049
49 fordatoflur - EU/1/07/395/050
56 fordatoflur - EU/1/07/395/051
98 foroatoflur - EU/1/07/395/052

12 mg

14 fordatoflur - EU/1/07/395/076
28 fordatoflur - EU/1/07/395/053
49 fordatoflur - EU/1/07/395/054
56 fordatoflur - EU/1/07/395/055
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98 fordatoflur - EU/1/07/395/056

13. LOTUNUMER

Lot

14. AFGREIPSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt Iyf.

‘15. NOTKUNARLEIDBEININGAR

16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

invega 3 mg
invega 6 mg
invega 9 mg
invega 12 mg

17. EINKVAEMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

18. EINKVAEMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN
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LAGMARKS UPPLYSINGAR SEM SKULU KOMA FRAM A PYNNUM EPA STRIMLUM

7 TOFLUR [ OPA-AL-PVC/ALPYNNU

1. HEITI LYFS

INVEGA 3 mg fordatdflur
INVEGA 6 mg fordatoflur
INVEGA 9 mg fordatoflur
INVEGA 12 mg fordatoflur

paliperidon

2. NAFN MARKADSLEYFISHAFA

Janssen-Cilag International NV

3. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

4. LOTUNUMER

Lot

5. ANNAD

Ma, bri, Mi, Fi, Fo, Lau, Su
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UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A YTRI UMBUDUM

ASKJA FYRIR GLAS

1. HEITI LYFS

INVEGA 3 mg fordatdflur
INVEGA 6 mg fordatoflur
INVEGA 9 mg fordatoflur
INVEGA 12 mg fordatoflur

paliperidon

2. VIRK(T) EFNI

Hver fordatafla inniheldur 3 mg af paliperidoni.
Hver fordatafla inniheldur 6 mg af paliperidoni.
Hver fordatafla inniheldur 9 mg af paliperidoni.
Hver fordatafla inniheldur 12 mg af paliperidoni.

3.  HJALPAREFNI

3 mg toflur
Innihalda mjoélkursykur. Sja itarlegri upplysingar i fylgiseoli.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

30 fordatoflur
350 fordatoflur

| 5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til innt6ku.
Gleypid téflurnar 1 heilu lagi, hvorki ma tyggja peer, skipta peim né mylja.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFIDP SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MEDP PARF
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8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid vid leegri hita en 30 °C.
Geymid glasid vel lokad til varnar gegn raka.

10. SERSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgia

12. MARKAPSLEYFISNUMER

3 mg
30 fordatoflur - EU/1/07/395/057
350 fordatoflur - EU/1/07/395/058

6 mg
30 fordatoflur - EU/1/07/395/059
350 fordatoflur - EU/1/07/395/060

9 mg
30 fordatoflur - EU/1/07/395/061
350 fordatoflur - EU/1/07/395/062

12 mg
30 fordatoflur - EU/1/07/395/063
350 fordatoflur - EU/1/07/395/064

13. LOTUNUMER

Lot

14. AFGREIPSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt Iyf.

15. NOTKUNARLEIDBEININGAR
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16. UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI

invega 3 mg
invega 6 mg
invega 9 mg
invega 12 mg

| 17. EINKVAEMT AUPKENNI — TVIVITT STRIKAMERKI

A pakkningunni er tvivitt strikamerki med einkvaemu audkenni.

| 18. EINKVZAEMT AUPKENNI — UPPLYSINGAR SEM FOLK GETUR LESID

PC
SN
NN

Y|



UPPLYSINGAR SEM EIGA AD KOMA FRAM A INNRI UMBUDUM

GLAS

1. HEITI LYFS

INVEGA 3 mg fordatdflur
INVEGA 6 mg fordatoflur
INVEGA 9 mg fordatoflur
INVEGA 12 mg fordatoflur

paliperidon

2.  VIRK(T) EFNI

Hver fordatafla inniheldur 3 mg af paliperidoni.
Hver fordatafla inniheldur 6 mg af paliperidoni.
Hver fordatafla inniheldur 9 mg af paliperidoni.
Hver fordatafla inniheldur 12 mg af paliperidoni.

3.  HJALPAREFNI

3 mg toflur
Innihalda mjoélkursykur. Sja itarlegri upplysingar i fylgiseoli.

4. LYFJAFORM OG INNIHALD

30 fordatoflur
350 fordatoflur

| 5. ADFERD VID LYFJAGJOF OG IKOMULEID(IR)

Lesid fylgisedilinn fyrir notkun.
Til innt6ku.
Gleypid toflurnar 1 heilu lagi, hvorki ma tyggja per, skipta peim né mylja.

6. SERSTOK VARNADARORD UM AD LYFIDP SKULI GEYMT PAR SEM BORN
HVORKI NA TIL NE SJA

Geymid par sem born hvorki na til né sja.

| 7. ONNUR SERSTOK VARNADARORD, EF MEDP PARF
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8. FYRNINGARDAGSETNING

EXP

9. SERSTOK GEYMSLUSKILYRPI

Geymid vid leegri hita en 30 °C.
Geymid glasid vel lokad til varnar gegn raka.

10. SERSTAKAR VARUDPARRADSTAFANIR VID FORGUN LYFJALEIFA EPA
URGANGS VEGNA LYFSINS PAR SEM VID A

11. NAFN OG HEIMILISFANG MARKADSLEYFISHAFA

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgia

12. MARKAPSLEYFISNUMER

3 mg
30 fordatoflur - EU/1/07/395/057
350 fordatoflur - EU/1/07/395/058

6 mg
30 fordatoflur - EU/1/07/395/059
350 fordatoflur - EU/1/07/395/060

9 mg
30 fordatoflur - EU/1/07/395/061
350 fordatoflur - EU/1/07/395/062

12 mg
30 fordatoflur - EU/1/07/395/063
350 fordatoflur - EU/1/07/395/064

13. LOTUNUMER

Lot

14. AFGREIPSLUTILHOGUN

Lyfsedilsskylt Iyf.
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| 15.

NOTKUNARLEIDBEININGAR

| 16.

UPPLYSINGAR MED BLINDRALETRI
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B. FYLGISEDILL
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Fylgisedill: Upplysingar fyrir notanda lyfsins

INVEGA 3 mg foroatoflur
INVEGA 6 mg foroatoflur
INVEGA 9 mg fordatoflur
INVEGA 12 mg foroatoflur
paliperidon

Lesid allan fylgisedilinn vandlega 4dur en byrjad er ad nota lyfid. [ honum eru mikilvaegar

upplysingar.

- Geymid fylgisedilinn. Naudsynlegt getur verid ad lesa hann sidar.

- Leitid til leeknisins, lyfjafredings eda hjukrunarfreedingsins ef porf er & frekari upplysingum.

- bessu lyfi hefur verid avisad til personulegra nota. Ekki mé gefa pad 60rum. bad getur valdid
peim skada, jafnvel pott um somu sjukdomseinkenni sé ad rada.

- Latid lekninn, lyfjafraeding eda hjikrunarfraedinginn vita um allar aukaverkanir. betta gildir
einnig um aukaverkanir sem ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Sja kafla 4.

I fylgisedlinum eru eftirfarandi kaflar:

1. Upplysingar um INVEGA og vid hverju pad er notad
2. Adur en byrjad er ad nota INVEGA

3. Hvernig nota 4 INVEGA

4, Hugsanlegar aukaverkanir

5. Hvernig geyma a INVEGA

6.

Pakkningar og adrar upplysingar

1. Upplysingar um INVEGA og vid hverju paé er notad
INVEGA inniheldur virka efnid paliperidon sem tilheyrir flokki gedrofslyfja.
INVEGA er notad til medferdar vid gedklofa hja fulloronum og hjé unglingum 15 ara og eldri.

Gedklofi er sjukdomur sem hefur einkenni 4 bord vid ofheyrnir, ofsynir og ofskynjanir,
ranghugmyndir, ofsoknarkennd, einangrun fra samfélaginu, samhengislaust tal, ahugaleysi og
tilfinningalega deyfo. Einnig ma vera ad peir sem eru med pennan sjikdoém séu punglyndir, haldnir
kvida, sektarkennd eda taugaspennu.

INVEGA er einnig notad til medferdar vid gedhvarfaklofa hja fulloronum.

Geodhvarfaklofi er gedsjukdomur og peir sem pjast af pessum sjukdomi upplifa ymis gedklofaeinkenni
(sem tilgreind eru hér fyrir ofan) auk gedhvarfacinkenna (ofsakaeti, depurd, asingur,
einbeitingarskortur, svefnleysi, maladi, ahugaleysi &4 daglegum athofnum, of mikill eda of litill svefn,
of mikil eda of litil matarlyst og itrekadar sjalfsmordshugsanir).

INVEGA getur hjalpad til vid ad draga ur einkennum sjukdomsins og komid i veg fyrir ad einkennin
komii til baka.

2. Adur en byrjad er ad nota INVEGA

EkKi ma nota INVEGA:
- ef um er ad reeda ofnaemi fyrir paliperidoni, risperidoni eda einhverju 60ru innihaldsefni lyfsins
(talin upp 1 kafla 6).

Varnadaroro og varadarreglur
Leitid rada hja leekninum, lyfjafreedingi eda hjukrunarfreedingnum adur en INVEGA er notad.
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- Fylgjast 4 vel med sjuklingum med gedhvarfaklofa, sem fa medferd med lyfinu, vegna
hugsanlegra sveiflna fra oflatiseinkennum til punglyndiseinkenna.

- Notkun lyfsins hefur ekki verid rannsékud hja 6ldrudum sjiklingum med vitglop. Hins vegar er
hugsanlegt ad aldradir sjuklingar me0 vitglop, sem fa medferd med svipudum lyfjum, séu i
aukinni haettu 4 ad fa heilabloofall eda deyja (sja kafla 4 Hugsanlegar aukaverkanir).

- Ef pti ert med Parkinsonsveiki eda vitglop.

- Ef pu hefur einhvern tima greinst med astand sem kemur fram sem har likamshiti og
voovastifleiki (einnig nefnt illkynja sefunarheilkenni).

- Ef pu hefur einhvern tima verid med 6edlilegar hreyfingar tungu eda i andliti (sidkomin
hreyfitruflun). Hafa skal i huga a0 badar pessar hreyfitruflanir geta komid fram af voldum lyfja
af pessari gerd.

- Ef bt veist ad p hefur einhvern tima verid med of fa hvit blookorn (hvort sem pad var vegna
notkunar annarra lyfja eda ekki).

- Ef pt ert med sykursyki eda ert med ahattupeetti sykursyki.

- Ef pt ert med hjartasjukdom eda ert i medferd vid hjartasjukdomi og medferdin eykur heettu a
lagum blodprystingi.

- Ef pu ert med flogaveiki.

- Ef pu ert med kyngingar-, maga- eda parmasjikdom sem dregur Ur kyngingargetu eda veldur
pvi ad feeda 4 erfidar um vik ad komast um meltingarveginn pratt fyrir edlilegar hreyfingar i
meltingarveginum.

- Ef pt ert med sjukdoma sem hafa nidurgang i for me0 sér.

- Ef pu ert med nyrnavandamal.

- Ef pu ert med lifrarvandamal.

- Ef pu feerd langvarandi og/eda sarsaukafulla stinningu redurs.

- Ef bt ert med 6stddugan eda mjog haan likamshita.

- Ef pu ert med 6edlilega mikid af hormdninu prolaktini i blodinu eda ef hugsanlegt er ad pu sért
med a&xli sem er had prolaktini.

- Ef bt eda einhver annar i fjolskyldunni pinni hefur sogu um blodsega, vegna pess ad gedrofslyf
hafa verid tengd vid myndun blddsega.

Ef eitthvad af framangreindu 4 vid um pig skal segja laekni fra pvi, vegna pess ad vera ma ad hann
purfi ad adlaga skammt lyfsins eda hafa eftirlit med pér um tima.

Laeknirinn athugar hugsanlega fjolda hvitra blodkorna, par sem o6rsjaldan hefur komid fram hattuleg
faekkun akvedinnar tegundar hvitra bléokorna, sem eru naudsynleg til ad verjast sykingum i bl6dinu,
hja sjuklingum & medferd med INVEGA.

INVEGA getur valdid pyngdaraukningu. Umtalsverd pyngdaraukning getur haft sleem ahrif 4 heilsuna.
Laeknirinn atti ad fylgjast reglulega med likamspyngd pinni.

Laeknirinn atti ad fylgjast med merkjum um of haan blodsykur par sem sykursyki eda versnun a
sykursyki sem pegar er til stadar hefur komid fram hjé sjuklingum & medferd med INVEGA. Fylgjast
@tti reglulega med glukosagildum 1 bl6di hja sjuklingum med sykursyki.

Medan a augnadgerd vegna skys a augasteini (drers) stendur er hugsanlegt ad sjaaldrio (svarti
hringurinn 1 midju augans) vikki ekki naegjanlega ut. Lithimnan (litadi hluti augans) getur einnig ordid
slok medan a skurdadgerd stendur, sem getur leitt til augnskada. Ef augnadgerd er fyrirhugud skaltu
geta pess ad segja lekninum fra pvi ad pu notir petta lyf.

Born og unglingar
INVEGA a ekki ad nota vid medferd & gedklofa hja bornum og unglingum undir 15 ara aldri.

INVEGA a ekki a0 nota vid medferd 4 gedhvarfaklofa hja bérnum og unglingum sem eru yngri en
18 ara.

bad er vegna pess ad ekki er vitad um oryggi og verkun INVEGA hja pessum aldurshopi.
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Notkun annarra lyfja samhlioa INVEGA

Latid lekninn eda lyfjafreding vita um 611 6nnur lyf sem eru notud eda hafa nylega verid notud.
Oedlileg rafbod i hjarta geta komid fyrir pegar lyfid er tekid med akvednum hjartalyfjum sem hafa
ahrif & hjartslatt eda sumum 6drum tegundum lyfja eins og andhistaminum, malariulyfjum eda 60rum
geodrofslyfjum.

Vegna pess a0 lyfid hefur einkum ahrif & heilann ma vera ad onnur lyf (eda afengi) sem hafa ahrif a
heilann geti haft truflandi ahrif vegna vidbotarverkunar & heilastarfsemi.

Vegna pess a0 lyfid getur leekkad blodprysting skal gaeta varudar pegar lyfid er notad samhlida 6drum
lyfjum sem laekka blodprysting.

Lyfid getur dregid r verkun lyfja vid Parkinsonsveiki og fotadeird (t.d. levodopa).

Notkun lyfja sem hafa ahrif 4 hrada parmahreyfinga (t.d. metoclopramid) getur haft ahrif & virkni
pessa lyfs.

fhuga atta ad minnka lyfjaskammt af pessu lyfi pegar pad er gefid samhlida valproati.

Notkun risperidons til inntoku samhlida pessu lyfi er ekki radlogd vegna pess ad samhlida notkun
pessara tveggja lyfja getur leitt til aukinna aukaverkana.

Gzeta skal varudar vid notkun INVEGA samhlida lyfjum sem auka virkni midtaugakerfisins
(gedorvunarlyf, t.d. metylfenidat).

Notkun INVEGA med afengi
Fordast skal neyslu afengis ef lyfio er notad.

Medganga og brjéstagjof

Vid medgongu, brjostagjof, grun um pungun eda ef pungun er fyrirhugud skal leita rada hja lekninum
e0a lyfjafraedingi a0ur en lyfio er notad. bungadar konur mega ekki nota lyfid nema pad hafi verio raett
vid leekninn. Eftirtalin einkenni geta komid fram hja nyburum madra sem hafa notad paliperidon
sidustu prja manudi medgongu: skjalfti, stifleiki og/eda mattleysi i vodvum, syfja, éroleiki,
ondunarerfidleikar og erfidleikar vid ad matast. Ef eitthvert pessara einkenna koma fram hja barninu
getur verid naudsynlegt ad hafa samband vio lekninn.

Ekki skal hafa barn a brjosti ef petta lyf er notad.

Akstur og notkun véla

I tengslum vio medferd med pessu lyfi geta komid fram sundl og sjontruflanir (sja kafla 4 Hugsanlegar
aukaverkanir). betta skal haft i huga pegar 6skertrar arvekni er porf, t.d. vid akstur og notkun véla.
INVEGA 3 mg toflur innihalda mjélkursykur

3 mg toflur lyfsins innihalda mjoélkursykur. Ef 6pol fyrir sykrum hefur verid stadfest skal hafa

samband vi0 leekni adur en lyfid er tekio inn.

INVEGA inniheldur natrium
Lyfi0 inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium 1 hverri t6flu, p.e.a.s. er sem nast natriumlaust.

3. Hvernig nota 4 INVEGA

Notid lyfid alltaf eins og leeknirinn, lyfjafraedingur eda hjikrunarfraedingurinn hefur sagt til um.
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Notkun hja fulloronum

Radlagdur skammtur hja fullordnum er 6 mg einu sinni & so6larhring ad morgni. Vera ma ad leeknirinn
auki eda minnki skammtinn innan radlagds bils medferdaskammta, sem er 3 mg til 12 mg einu sinni a
solarhring vid gedklofa eda 6 mg til 12 mg einu sinni a sélarhring vid gedhvarfaklofa. bad fer eftir pvi
hve vel lyfid verkar hja pér.

Notkun hja unglingum
Raolagdur upphafsskammtur vio gedklofa hja unglingum 15 ara og eldri er 3 mg einu sinni 4
solarhring, tekid ad morgni.

Hja unglingum sem vega 51 kg eda meira mé auka skammtinn svo hann verdi a bilinu 6 mg til 12 mg
einu sinni & s6larhring.

Hja unglingum sem vega minna en 51 kg ma auka skammtinn i 6 mg einu sinni & sélarhring.

Lacknirinn mun akveda radlagdan skammt. Radlagdur skammtur fer eftir pvi hve vel lyfid verkar hja

pér.

Hvernig og hvenzer 4 ad nota INVEGA
Lyfid er til inntoku og gleypa verdur tofluna i heilu lagi med vatni eda 6drum vokva. Hvorki ma
tyggja toflurnar, brjota par né mylja.

Taka & lyfid inn & hverjum morgni med eda &n morgunverdar, en avallt med sama hetti. Ekki ma taka
lyfid sitt & hvad med morgunverdi og &n morgunveros.

Eftir a0 taflan hefur verid tekin inn leysist virka efnid, paliperidon, upp og téfluskelin skilst at Gr
likamanum i haegdum.

Sjiklingar med nyrnavandamal
Hugsanlegt er ad leeknirinn stilli lyfjaskammtinn sem pa tekur med hlidsjon af pvi hvernig
nyrnastarfsemi pin er.

Aldraéir
Ef pu ert med skerta nyrnastarfsemi er hugsanlegt ad leeknirinn minnki skammtinn af lyfinu.

Ef notadur er sterri skammtur en melt er fyrir um

Hafid tafarlaust samband vid leekni. bu geetir fundid fyrir syfju, preytu, 6éedlilegum likamshreyfingum,
jafnveegistruflunum og erfidleikum vid gang, sundli vegna lackkads blodprystings og 6edlilegum
hjartsleetti.

Ef gleymist ad nota INVEGA

Ekki 4 ad tvofalda skammt til ad baeta upp skammt sem gleymst hefur ad taka. Ef einn skammtur
gleymist skal taka naesta skammt daginn eftir a0 skammturinn gleymdist. Ef tveir eda fleiri skammtar
gleymast skal hafa samband vi0 lakni.

Ef hett er a0 nota INVEGA
Ekki heetta a0 nota lyfid pvi ahrif lyfsins hverfa. Ekki skal hatta notkun lyfsins nema ad fyrirmelum

leeknis, pvi sjukdomseinkennin geta komid fram ad nyju.

Leitid til leeknisins, lyfjafreedings eda hjukrunarfreedingsins ef porf er 4 frekari upplysingum um
notkun lyfsins.

4. Hugsanlegar aukaverkanir

Eins og vid 4 um 61l lyf getur petta lyf valdid aukaverkunum en pad gerist p6 ekki hja 6llum.
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Segou leekninum samstundis fra pvi ef pu:

o feerd blootappa i blaed, sérstaklega i fotleggjum (einkenni eru m.a. bélga, verkur og rodi i
fotlegg). beir geta borist med blodaedum til lungnanna og valdid brjostverk og dndunar-
erfidleikum. Ef pt finnur fyrir einhverjum af pessum einkennum skaltu samstundis hafa
samband vi0 lekni.

o ert med vitglop og finnur fyrir skyndilegum breytingum & andlegri lidan eda skyndilegu
mattleysi eda dofa i andliti, handleggjum eda fotleggjum, einkum ef pad kemur adeins fram a
annarri hlid likamans, eda taltruflunum, jafnvel pott einkenni vari adeins i stuttan tima. betta
getur verid visbending um heilablodfall.

o finnur fyrir hita, vodvastifleika, svitamyndun eda skertri medvitund (sjikdomur sem kallast
»illkynja sefunarheilkenni®). bu geetir parfnast leknismedferdar tafarlaust.

. ert karlmadur og ferd langa og sarsaukafulla standpinu. betta er kallad sistada redurs. bu gaetir
parfnast leeknismedferdar tafarlaust.

o feerd osjalfradar hreyfingar i tungu, munni eda andliti. bad getur verid naudsynlegt ad heetta
notkun paliperidons.

o feerd alvarleg ofneemisvidbrogd sem einkennast af hita, prota i munni, andliti, & vrum og tungu,

meedi, klada, hudutbrotum og stundum blodprystingsfalli (p.e. bradaofnemi).

Mjog algengar aukaverkanir: geta komid fyrir hja fleiri en 1 af hverjum 10 einstaklingum

o erfidleikar vio ad sofna eda svefnorougleikar

o parkinsonsheilkenni: Petta astand getur falid i sér hagar eda skertar hreyfingar, stifleika-
tilfinningu eda herping 1 vodvum (veldur rykkjottum hreyfingum) og stundum jatnvel
tilfinningu um ad hreyfingar stédvist og hefjist svo aftur. Onnur einkenni parkinsonsheilkennis
eru haegt, dragandi gongulag, skjalfti 1 hvild, aukin munnvatnsmyndun og/eda slefa og engin

svipbrigdi i andliti.
o eirdarleysi

syfja eda skert arvekni
o hofudverkur.

Algengar aukaverkanir: geta komid fyrir hja allt ad 1 af hverjum 10 einstaklingum

o syking i brjostkassa (berkjubdlga), algeng kvefeinkenni, syking i ennis- og kinnholum,
pvagfaerasyking, flensulik einkenni

o pyngdaraukning, aukin matarlyst, pyngdartap, minnkud matarlyst

o ofsakeeti (gedha0), skapstyggd, punglyndi, kvidi

o truflud vodvaspenna: betta astand felur 1 sér heegan eda vidvarandi osjalfradan vodvasamdratt.
b6 truflud voodvaspenna geti komid fram hvar sem er i likamanum (og geti leitt til 6edlilegrar
likamsst6du), kemur hin oft fram i andlitsvoovum og felur m.a. i sér 6edlilegar hreyfingar
augna, munns, tungu eda kjalka.

o sundl

o truflun & hreyfingum: Petta &stand felur 1 sér 0sjalfradar vodvahreyfingar og getur m.a. falid i
sér endurteknar, spastiskar eda hlykkjottar hreyfingar eda kippi.

o skjalfti

o pokusyn

leidnitruflanir milli efri og nedri hluta hjartans, dedlileg rafleidni hjartans, lenging QT-bils
hjartans, heegur hjartslattur, hradur hjartslattur

o lagur blodprystingur pegar stadid er upp (pvi geta sumir notendur INVEGA fundid fyrir
yfirlidstilfinningu, sundli eda fallid 1 yfirlid pegar stadid eda sest er upp of sndgglega), har
blodprystingur

. serindi i halsi, hosti, nefstifla

kvidverkur, opeaegindi i kvid, uppkdst, 6gledi, haegdatregda, nidurgangur, meltingartruflanir,

munnpurrkur, tannverkur

haekkadur lifrartransaminasi 1 blodi

kladi, utbrot

bein- eda voovaverkur, bakverkur, lioverkir

tidabladingar heetta
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o hiti, prottleysi, preyta.

Sjaldgeefar aukaverkanir: geta komio fyrir hja allt ad 1 af hverjum 100 einstaklingum

o lungnabdlga, syking i dndunarvegi, blodrubdlga, eyrnasyking, halskirtlabolga

o feekkun hvitra blodkorna, feekkun blodflagna (blodfrumur sem hjalpa til vid blodstorknun),
blodleysi, faekkun raudra blodkorna

o INVEGA getur hekkad gildi hormoéns sem kallast prolaktin sem fram kemur 1 blodproéfum (sem
getur ymist valdid einkennum eda ekki). bPegar einkenni hackkads prolaktins koma fram geta pau
verid (hja korlum) brjostastaekkun, erfioleikar vio ad na fram eda vidhalda stinningu eda dnnur
truflun 4 kynlifi; (hja konum) 6paegindi i brjostum, mjolkurleki ur brjostum, stodvun
tidablaedinga eda dnnur vandamal tengd tidahringnum.

o sykursyki eda versnun sykursykis, har blodsykur, aukid mittismal, lystarleysi sem leidir til
vanneringar og litillar likamspyngdar, ha gildi priglyserids 1 blodi (fita)

o svefntruflanir, rugl, minnkud kynhvét, vangeta til ad na fullnegingu, taugaveiklun, martradir

o siokomnar ranghreyfingar (6sjalfradar hreyfingar med kippum eda rykkjum i andliti, tungu eda

60rum hlutum likamans). Lattu lakninn tafarlaust vita ef pu finnur fyrir 6sjalfradum taktfostum
hreyfingum 1 tungu, munni og andliti. Naudsynlegt geeti verid ad stddva medferd med INVEGA.

o krampar (flog), yfirlid, stanslaus 16ngun til ad hreyfa dkvedna hluta likamans, sundl pegar stadid
er upp, athyglisbrestur, erfidleikar vid tal, bragdskynsmissir eda 6edlilegt bragdskyn, minnkud
hudskynjun & verk og snertingu, naladofi eda dodi i htid
augu ofurviokvam fyrir 1jési, augnsyking eda blodhlaupin augu, augnpurrkur

o svimi, eyrnasud, eyrnaverkur

oreglulegur hjartslattur, 6edlilegt hjartarafrit (ECG), floktandi eda bankandi tilfinning i brjosti

(hjartslattarénot)

lagur blodprystingur

medi, hvesandi 6ndun, blédnasir

boélgin tunga, syking i maga eda pormum, erfidleikar vid ad kyngja, 6hoflegur vindgangur

haekkad gildi GGT (lifrarensim sem kallast gamma-glitamyltransferasi) i blodi, haekkud gildi

lifrarensima 1 blodi

ofsaklaoi, harlos, exem, prymlabolur

. hakkad gildi CPK (kreatinfosfokinasi) i blodi, ensim sem losnar stundum vid nidurbrot vodva,
voOvakrampar, stirleiki i lidum, lidbolga, vodvamattleysi, halsverkur

o pvagleki, tid pvaglat, pvagteppa, sarsauki vio pvaglos

. ristruflanir, sadlatsroskun

tidablaedingar verda ekki eda onnur vandamal sem tengjast tidahringnum (konur), mjolkurleki

ur brjostum, truflun a kynlifi, verkir 1 brjostum, 0peaegindi 1 brjostum

bolga 1 andliti, munni, augum eda vérum, bolga 1 likama, handleggjum eda fotleggjum

kuldahrollur, haekkadur likamshiti

breyting & gongulagi

porsti

verkur fyrir brjosti, 6not fyrir brjosti, vanlidan

fall.

Mjog sjaldgaefar aukaverkanir: geta komio fyrir hja allt ad 1 af hverjum 1 000 einstaklingum

o augnsyking, sveppasyking i néglum, hiidsyking, hudbolga af voldum mita (attfeetlumaura)
haettulega litill fjoldi akvedinnar gerdar hvitra blodkorna sem eru naudsynleg til ad verjast
sykingum 1 blooi

o feekkun hvitra blodkorna sem hjalpa til vid ad vernda fyrir sykingum, fjélgun eodsinafikla (ein
gerd hvitra blodkorna) 1 bl6oi

. alvarleg ofnaeemisvidbrogd sem einkennast af hita, prota i munni, andliti, vorum eda tungu,

ma0i, klada, hudutbrotum og stundum blodprystingsfalli, ofnaemisvidbrogo

sykur 1 pvagi

oedlileg seyting hormons sem stjornar pvagmagni

lifsheettulegir fylgikvillar sykursyki sem ekki hefur nadst stjorn a

haettuleg 6hofleg drykkja vatns, lagur blodsykur, 6hofleg vatnsdrykkja, aukid kolesterol 1 bloodi

svefnganga
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o engin hreyfing eda viobrogd vid voku (gedstjarfi)

tilfinningadeyfo

o illkynja sefunarheilkenni (rugl, skert medvitund eda medvitundarleysi, har hiti og verulegur
voovastifleiki)

o medvitundarleysi, truflun 4 jafnveegi, skortur & samhafingu

o sjukdomur 1 heiladum, da vegna sykursyki sem ekki hefur nadst stjorn 4, bregst ekki vid areiti,
skert medvitund, hofudid hristist

o glaka (aukinn prystingur i auga), aukin taramyndun, rodi i augum, erfidleikar vid ad hreyfa

augun, augu ranghvolfast
o gattatif (6e0lilegur hjartslattur), hradur hjartslattur pegar stadid er upp
o blodsegar 1 &@dum, einkum 1 fotleggjum (einkenni geta verid proti, verkur og rodi 4 fotlegg),
geta borist med blodinu til lungnanna og valdid brjostverk og dndunarerfidleikum. Ef pt feerd
einhver pessara einkenna skaltu leita leeknishjalpar an tafar.
minna sarefni i sumum likamshlutum (vegna minnkads bl60fladis), andlitsrodi
ondunarerfidleikar i svefni (kaefisvefn), hr60, grunn 6ndun
lungnabolga pegar viokomandi svelgist 4 mat, teppa i ondunarvegi, raddvandamal
teppa 1 pormum, heegdaleki, mjog hardar hegdir, skortur & parmahreyfingum sem veldur stiflu
gulnun huidar eda augna (gula)
brisbolga
alvarleg ofneemisvidbrogd med prota sem geta komid fram i halsi og valdid 6ndunarerfidleikum
pykknun hudar, purr hud, rodi i hud, litabreytingar i hid, flognun og kladi i hud eda harsverdi,
flasa
nidurbrot vodvaprada og vodvaverkir (rakvodvalysa), oedlileg likamsstada
sistada redurs (vidvarandi stinning getnadarlims sem geti purft ad medhondla med skurdadgerd)
brjostamyndun hja korlum, steekkun kirtla 1 brjostum, atferd ur brjostum, utferd Gr leggéngum
tidaseinkun, brjostasteekkun
mjog lagur likamshiti, lekkadur likamshiti
einkenni lyfjafrahvarfs.

Tioni ekki pekkt: ekki heegt ad dzetla tioni ut fra fyrirliggjandi gognum
o lungnateppa
o aukid insulin (hormon sem stjornar bl6dsykursgildum) i bl60i.

Eftirfarandi aukaverkanir hafa komid fram vio notkun annars lyfs sem heitir risperidon, sem er mjog
likt paliperidoni, pannig ad einnig ma buast vid ad per komi fram vid notkun INVEGA: atroskun i
svefni, annars konar @&dasjukdomar 1 heila, hrygluhlj6o 1 lungum og veruleg eda lifshattuleg utbrot
med blodrum og flagnandi hud sem getur byrjad i og 1 kringum munn, nef, augu og kynferi og dreifst
til annarra svada a likamanum (Stevens-Johnson heilkenni/hudpekjudrepslos). Einnig geta komid
fram augnvandamal medan a dreradgerd (augnadgerd til ad fjarleegja sky 4 augasteini) stendur. Medan
a dreradgerd stendur getur komid fram svokallad heilkenni spennuleysis i lithimnu hja folki sem notar
eda hefur notad INVEGA. Ef pt parft ad gangast undir dreradgerd skaltu gata pess ad segja lekninum
fra pvi ad pu notir eda hafir notad petta lyf.

Vidbétaraukaverkanir hja unglingum

Aukaverkanir sem vanalega komu fram hja unglingum voru yfirleitt svipadar peim sem komu fram hja
fullordnum, ad undanskildum eftirtéldum aukaverkunum sem voru algengari:

o syfja eda skert arvekni

o parkinsonsheilkenni: Astandid getur Iyst sér sem haegar eda heftar hreyfingar, tilfinning fyrir
stirdleika eda pyngslum 1 vodvum (sem gerir hreyfingar rykkjottar) og stundum jafnvel
tilfinning fyrir pvi ad hreyfingar ,,frjosi* og hefjist svo aftur. Onnur einkenni
parkinsonsheilkennis fela i sér drattandi gongulag, skjalfta i hvild, aukna munnvatnsmyndun
og/e0a slefa og skort & svipbrigdum i andliti.

pyngdaraukning

kvefeinkenni

oeird

skjalfti
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kvidverkir

mjoélkurfleedi ar brjdéstum hja stilkum
proti i brjéstum hja drengjum
prymlabdlur

talorougleikar

maga- eda parmasyking

blodnasir

syking i eyra

haekkadir priglyseridar i blodi (blodfita)
svimatilfinning.

Tilkynning aukaverkana

Latid lekninn, lyfjafreeding eda hjikrunarfraeedinginn vita um allar aukaverkanir. Petta gildir einnig um
aukaverkanir sem ekki er minnst 4 i pessum fylgisedli. Einnig er haegt ad tilkynna aukaverkanir beint
samkvamt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V. Med pvi ad tilkynna
aukaverkanir er hagt ad hjalpa til vid ad auka upplysingar um oryggi lyfsins.

5. Hvernig geyma 4 INVEGA
Geymid lyfid par sem born hvorki na til né sja.

Ekki skal nota lyfid eftir fyrningardagsetningu sem tilgreind er & pynnunni/glasinu og 6skjunni a eftir
stofunum EXP. Fyrningardagsetning er sidasti dagur manadarins sem par kemur fram.

Glos: Geymid vid legri hita en 30 °C. Geymid glasid vel lokad til varnar gegn raka.
bynnur: Geymid vid laegri hita en 30 °C. Geymid i upprunalegum umbudum til varnar gegn raka.

Ekki ma skola lyfjum nidur i frarennslislagnir eda fleygja peim med heimilissorpi. Leitid rada i
apoteki um hvernig heppilegast er ad farga lyfjum sem hett er ad nota. Markmidio er ad vernda
umhverfio.

6. Pakkningar og adrar upplysingar

INVEGA inniheldur

Virka innihaldsefnid er paliperidon.

Hver INVEGA 3 mg fordatafla inniheldur paliperidon 3 mg.
Hver INVEGA 6 mg fordatafla inniheldur paliperidon 6 mg.
Hver INVEGA 9 mg fordatafla inniheldur paliperidon 9 mg.
Hver INVEGA 12 mg fordatafla inniheldur paliperidon 12 mg.

Onnur innihaldsefni eru:

Hudadur toflukjarni:

Polyetylenoxio 200K

Natriumklorio

Povidon (K29-32)

Sterinsyra

Butylhydroxytolaen (E321)

Jarnoxio (gult) (E172) (einungis 3 mg og 12 mg t6flur)
Polyetylenoxio 7000K

Jarnoxio (rautt) (E172)

Hydroxyetylsellulosi

Polyetylenglykol 3350

Selluldsaasetat

Jarnoxio (svart) (E172) (einungis 9 mg t6flur)
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Litud t6fluhtio:

Hypromellosi

Titantvioxio (E171)

Polyetylenglykol 400 (einungis 6 mg, 9 mg og 12 mg toflur)
Jarnoxiod (gult) (E172) (einungis 6 mg og 12 mg téflur)
Jarnoxid (rautt) (E172) (einungis 6 mg og 9 mg toflur)
Mjolkursykureinhydrat (einungis 3 mg toflur)

Triacetin (einungis 3 mg toflur)

Carnaubavax

Merkiblek:

Jarnoxiod (svart) (E172)
Propylenglykol
Hypromellosi

Lysing 4 utliti INVEGA og pakkningasteerdir

INVEGA fordatoflur eru hylkislaga. 3 mg téflurnar eru hvitar med aletruninni ,,PAL 3, 6 mg
toflurnar eru ljosbrunar med aletruninni ,,PAL 6, 9 mg toflurnar eru bleikar meo aletruninni ,,PAL 9
og 12 mg téflurnar eru dokkgular med aletruninni ,,PAL 12, Allir styrkleikarnir eru faanlegir i
eftirtéldum pakkningasteroum:

- Glos: Toflurnar eru faanlegar i plastglosum med barnadryggisloki ur plasti. [ hverju glasi eru
annad hvort 30 toflur eda 350 toflur. { hverju glasi eru tveir kisilkvodupokar sem draga i sig
raka og halda t6flunum purrum.

- bynnur: Téflurnar eru faanlegar i pynnum sem pakkad er i 6skjur, med 14, 28, 30, 49, 56 og
98 toflum.

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

Markadsleyfishafi
Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgia

Framleioandi
Janssen-Cilag SpA

Via C. Janssen

04100 Borgo San Michele
Latina

ftalia

Hafid samband vid fulltria markadsleyfishafa & hverjum stad ef 6skad er upplysinga um lyfio:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Janssen-Cilag NV UAB “JOHNSON & JOHNSON”
Tel/Tél: +32 14 64 94 11 Tel: +370 5 278 68 88
Bbbarapus Luxembourg/Luxemburg
”JIxorcwH & JIxoucwH brirapus” EOO/] Janssen-Cilag NV

Ten.:+359 2 489 94 00 Tél/ Tel: +32 14 64 94 11
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Ceska republika
Janssen-Cilag s.r.o.
Tel:+420 227 012 227

Danmark
Janssen-Cilag A/S
TIf: +45 4594 8282

Deutschland
Janssen-Cilag GmbH
Tel: +49 2137 955 955

Eesti

UAB “JOHNSON & JOHNSON” Eesti filiaal

Tel.: +372 617 7410

EALGdo
Janssen-Cilag ®appokevtikin A.E.B.E
TnA: +30 210 80 90 000

Espaia
Janssen-Cilag, S.A.
Tel: +34 91 722 81 00

France
Janssen-Cilag
Tel: 0 800 25 50 75/+33 1 55 00 40 03

Hrvatska
Johnson & Johnson S.E. d.o.o.
Tel: +385 1 6610 700

Ireland
Janssen Sciences Ireland UC
Tel: +353 1 800 709 122

Island
Janssen-Cilag AB
c/o Vistor hf.

Simi: +354 535 7000

Italia
Janssen-Cilag SpA
Tel: 800.688.777 / +39 02 2510 1

Kvzpog
Bopvépoc Xotinmoavaynig Atd
TnA: +357 22 207 700

Latvija

UAB “JOHNSON & JOHNSON?” filiale Latvija

Tel: +371 678 93561

Magyarorszag
Janssen-Cilag Kft.
Tel.: +36 1 884 2858

Malta
AM MANGION LTD.
Tel: +356 2397 6000

Nederland
Janssen-Cilag B.V.
Tel: +3176 711 1111

Norge
Janssen-Cilag AS
TIf: +47 24 12 65 00

Osterreich
Janssen-Cilag Pharma GmbH
Tel: +43 1 610 300

Polska
Janssen-Cilag Polska Sp. z o.0.
Tel.: +48 22 237 60 00

Portugal
Janssen-Cilag Farmacéutica, Lda.
Tel: +351 214 368 600

Romania
Johnson & Johnson Romania SRL
Tel: +40 21 207 1800

Slovenija
Johnson & Johnson d.o.o.
Tel: +386 1 401 18 00

Slovenska republika
Johnson & Johnson s.r.o.
Tel: +421 232 408 400

Suomi/Finland
Janssen-Cilag Oy
Puh/Tel: +358 207 531 300

Sverige
Janssen-Cilag AB
Tfn: +46 8 626 50 00

United Kingdom (Northern Ireland)
Janssen Sciences Ireland UC
Tel: +44 1 494 567 444

Pessi fylgisedill var sidast uppfeerdur {MM/AAAA}.
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Upplysingar sem haegt er ad nalgast annars stadar
ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar Evrépu http://www.ema.europa.eu.
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