BILAGA I

PRODUKTRESUME



1. LAKEMEDLETS NAMN

BYANNLI 700 mg injektionsvétska, depotsuspension, i forfylld spruta
BYANNLI 1 000 mg injektionsvitska, depotsuspension, i forfylld spruta

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

700 mg injektionsvétska, depotsuspension

Varje forfylld spruta innehaller 1 092 mg paliperidonpalmitat i 3,5 ml motsvarande 700 mg
paliperidon.

1 000 mg injektionsvitska, depotsuspension

Varje forfylld spruta innehaller 1 560 mg paliperidonpalmitat i 5 ml motsvarande 1 000 mg
paliperidon.

For fullstdndig forteckning 6ver hjélpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Injektionsvitska, depotsuspension (injektion).
Suspensionen ér vit till benvit. Suspensionen har neutralt pH (ungefér 7,0).

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer

BYANNLI, en injektion for anvdndning var 6:e ménad, dr indicerat for underhéllsbehandling av
schizofreni hos vuxna patienter som é&r kliniskt stabila med paliperidonpalmitat f6r injektion for
anvindning en géng per ménad eller en gdng var 3:e méanad (se avsnitt 5.1).

4.2 Dosering och administreringssitt

Dosering

Patienter som dr adekvat behandlade med paliperidonpalmitat for injektion for anvéindning en géng per
manad med doser pa 100 mg eller 150 mg (under helst fyra ménader eller mer) eller
paliperidonpalmitat {for injektion for anvindning en géng var 3:e méanad med doser pa 350 mg eller
525 mg (f6r minst en injektionscykel) och som inte kréver dosjustering kan byta till
paliperidonpalmitat for injektion for anvindning en géng var 6:¢ ménad.

BYANNLI for patienter som dr adekvat behandlade med paliperidonpalmitat for injektion for
anvdndning en gdang per manad

BYANNLI ska sittas in istéllet for nésta schemalagda dos med paliperidonpalmitat for injektion for
anvindning en géng per ménad (+ 7 dagar). For att faststélla en jimn underhallsdos dr det
rekommenderat att de sista tva doserna av paliperidonpalmitat for injektion for anvéndning en gang
per manad ska ha samma dosstyrka innan anviandning av BY ANNLI paborjas. Dosen av BY ANNLI
ska baseras pa den tidigare dosen paliperidonpalmitat for injektion for anvéindning en gang per ménad
enligt foljande tabell:



Byte till BYANNLI for patienter adekvat behandlade med paliperidonpalmitat for injektion
for anvindning en ging per minad

Om den senaste dosen paliperidon for injektion
for anvindning en géng per manad ir

Sitt in foljande dos av BY ANNLI

100 mg

700 mg

150 mg

1 000 mg

Det finns inga motsvarande doser av BYANNLI for doserna 25 mg, 50 mg eller 75 mg av paliperidonpalmitat for
injektion for anvindning en gang per manad. Detta har inte undersokts.

BYANNLI for patienter adekvat behandlade med paliperidonpalmitat for injektion for anvindning en

gadng var 3:e mdnad

BYANNLI ska sittas in istdllet for ndsta schemalagda dos med paliperidonpalmitat for injektion for
anviandning en gang var 3:¢ manad (+ 14 dagar). Dosen av BY ANNLI ska baseras pa den tidigare
dosen paliperidonpalmitat for injektion for anvéndning en gang var 3:e manad enligt f6ljande tabell:

Byte till BYANNLI for patienter adekvat behandlade med paliperidonpalmitat for injektion

for anvindning en

ang var 3:e manad

Om den senaste dosen paliperidon for injektion
for anvindning en géng var 3:e méanad ir

Sitt in foljande dos av BY ANNLI"

350 mg

700 mg

525 mg

1 000 mg

Det finns inga motsvarande doser av BYANNLI for doserna 175 mg eller 263 mg av paliperidonpalmitat for injektion
for anviandning en gang var 3:e manad. Detta har inte undersokts.

Efter den forsta dosen av BY ANNLI satts in ska BY ANNLI administreras en gang var 6:¢ manad. Vid
behov kan patienter fa injektionen upp till tva veckor fore eller upp till tre veckor efter den planerade
tidpunkten for anvindning en géng var 6:e ménad (se dven avsnittet Missad dos).

Vid behov kan dosen av BY ANNLI justeras var 6:¢ manad mellan dosnivaerna 700 mg och 1 000 mg
baserat pa den enskilde patientens tolerabilitet och/eller effekt. Eftersom BY ANNLI ér
langtidsverkande kan det ta flera manader innan patienten svarar markbart pa en justerad dos (se
avsnitt 5.2). Om patienten fortfarande uppvisar symtom ska de hanteras enligt klinisk praxis.

Byte fran andra antipsykotiska likemedel

Patienter ska inte byta direkt fran andra antipsykotiska lakemedel eftersom BY ANNLI endast ska
sittas in efter att patienten blivit stabil med paliperidonpalmitat for injektion for anvindning en géng
var 3:e ménad eller en gdng per ménad.

Byte fran BYANNLI till andra antipsykotiska ldkemedel
Om BYANNLI sitts ut maste dess depotegenskaper beaktas.

Overgdng firin BYANNLI till paliperidonpalmitat for injektion for anvindning en gdang per mdnad
Vid overgang fran BY ANNLI till paliperidonpalmitat for injektion for anvéndning en gang per ménad
ska injektionen en géng per ménad administreras vid tidpunkten for nésta planerade dos av BY ANNLI
enligt foljande tabell. Insdttningsdosen som beskrivs i forskrivarinformationen for paliperidonpalmitat
for injektion for anvandning en gang per manad &r inte nodvandig. Paliperidonpalmitat for injektion
for anvidndning en géng per manad ska sedan administreras en gang per ménad enligt beskrivningen i
forskrivarsinformationen for ldkemedlet ifraga.

Doser av paliperidonpalmitat for injektion for anvindning en ging per minad for patienter vid
overgiang frin BYANNLI

Om den senaste dosen av BY ANNLI ar Sitt in paliperidonpalmitat for injektion for
anvandning en gang per manad 6 méanader senare

med f6ljande dos
700 mg 100 mg
1 000 mg 150 mg




Overgdng fidn BYANNLI till paliperidonpalmitat for injektion f6r anvindning en gdang var 3:e mdnad
Vid 6vergang av patienter frin BY ANNLI till paliperidonpalmitat for injektion for anvéindning en
gang var 3:¢ manad, ska injektionen en gang var 3:e manad administreras vid tidpunkten for nista
planerade dos av BY ANNLI enligt foljande tabell. Inséattningsdosen som beskrivs i
forskrivarinformationen for paliperidonpalmitat for injektion for anvdndning en géng var 3:e manad ar
inte nddvéndig. Paliperidonpalmitat for injektion for anvéndning en géng var 3:e ménad ska sedan
administreras en gang var 3:¢ manad enligt beskrivningen i forskrivarinformationen for lakemedlet
ifraga.

Doser av paliperidonpalmitat for injektion for anvindning en gang var 3:e manad for
patienter vid overgiang frin BYANNLI

Om den senaste dosen av BY ANNLI &r Sétt in paliperidonpalmitat for injektion for
anvéndning en géng var 3:e ménad 6 manader senare

med foljande dos
700 mg 350 mg
1 000 mg 525 mg

Overgdng firin BYANNLI till daglig dos av orala depottabletter av paliperidon

Vid 6vergang av patienter frin BY ANNLI till depottabletter av paliperidon ska den dagliga
doseringen av depottabletter av paliperidon sittas in 6 manader efter den sista dosen av BY ANNLI,
och behandlingen ska fortsdtta med depottabletter av paliperidon enligt beskrivning i tabellen nedan.
Patienter som tidigare stabiliserats pé olika doser av BY ANNLI kan uppné liknande exponering for
paliperidon med depottabletter av paliperidon enligt f6ljande omvandlingsregimer:

Doser av depottabletter av paliperidon for patienter vid évergiang frin BYANNLI*

Maénader efter den sista dos av BYANNLI

Om sista dos av

6 manader till

Mer dn 9 méanader till

Mer dn 12 méanader

BYANNLI ar 9 manader 12 ménader
Daglig dos av depottabletter av paliperidon
700 mg 3 mg 6 mg 9 mg
1 000 mg 6 mg 9 mg 12 mg

*  Alla doser av depottabletter av paliperidon som tas en gang dagligen ska anpassas individuellt for den enskilda
patienten, och hénsyn ska tas till variabler sdsom anledningar till Gvergang, svar pa tidigare paliperidonbehandling,
de psykotiska symtomens allvarlighetsgrad och/eller bendgenhet att & biverkningar.

Missad dos

Dosfonster

BYANNLI ska injiceras en gang var 6:¢ méanad. For att undvika en missad dos av BY ANNLI kan
patienter fé injektionen upp till 2 veckor fore eller upp till 3 veckor efter den planerade tidpunkten for
anvéndning en géng var 6:¢ ménad.

Missade doser

Om en planerad dos missas och tiden sedan Atgird

senaste injektion ir

Injektionen av BY ANNLI ska administreras sa
snart som mdjligt och dédrefter aterupptas
schemat med injektion for anvidndning var

6:¢ ménad.

upp till 6 manader och 3 veckor

Injektionen av BY ANNLI ska inte
administreras. Folj den rekommenderade
regimen med paliperidonpalmitat for injektion
for anvindning en géng per manad for att
ateruppta behandling enligt tabellen nedan.

> 6 manader och 3 veckor upp till <8 manader




> 8 ménader till < 11 manader Injektionen av BY ANNLI ska inte
administreras. Folj den rekommenderade
regimen for att dteruppta behandling med
paliperidonpalmitat for injektion fér anvandning
en géng per ménadenligt tabellen nedan.

> 11 manader Injektionen av BY ANNLI ska inte
administreras. Ateruppta behandling med
paliperidonpalmitat for injektion for anvindning
en gang per manad enligt beskrivningen i
forskrivarinformationen for lakemedlet ifraga.
BYANNLI kan sedan ater sittas in efter att
patienten har fatt adekvat behandling med
paliperidonpalmitat for injektion for anvindning
en géng per méanad under helst fyra ménader
eller mer.

Rekommenderad regim for att teruppta behandling efter att ha missat > 6 manader och
3 veckor upp till <8 manader med BYANNLI

Administrera Administrera sedan
paliperidonpalmitat for BYANNLI (i gluteusmuskeln)
Om};l;r;ig;?}eviﬁsen injektion for anvidndning en
gang per manad
(i deltamuskeln®)
Dag 1 1 ménad efter dag 1
700 mg 100 mg 700 mg
1 000 mg 150 mg 1 000 mg

Rekommenderad regim for att teruppta behandling efter att ha missat > 8 manader till
<11 mianader med BYANNLI

Om den senaste dosen | Administrera paliperidonpalmitat for injektion Administrera sedan
BYANNLI var for anvindning en géng per ménad (i BYANNLI (i
deltamuskeln®) gluteusmuskeln)
Dag 1 Dag 8 1 ménad efter dag 8
700 mg 100 mg 100 mg 700 mg
1 000 mg 100 mg 100 mg 1 000 mg

& Se Information avsedd for hilso- och sjukvdrdspersonal for injektion av paliperidonpalmitat for anvéindning en ging

per manad for val av kanyl for injektion i deltamuskeln baserat pa kroppsvikt.

Sérskilda populationer

Aldre
Effekt och sékerhet hos patienter som &r dldre dn 65 &r har inte faststéllts.

Dosrekommendationerna av BY ANNLI &r i allmédnhet desamma for dldre patienter med normal
njurfunktion som f&r yngre vuxna patienter med normal njurfunktion. Aldre patienter kan ha nedsatt
njurfunktion, se Nedsatt njurfunktion nedan for dosrekommendationer hos patienter med nedsatt
njurfunktion.

Nedsatt njurfunktion

Aven om BYANNLI inte systematiskt har studerats hos patienter med nedsatt njurfunktion, dkar
plasmakoncentrationerna av oralt administrerat paliperidon hos dessa patienter (se avsnitt 4.4
och 5.2).

Patienter med l4tt nedsatt njurfunktion (kreatininclearance > 50 till < 80 ml/min) som ér stabiliserade
pé antingen 100 mg paliperidonpalmitat for injektion for anvindning en géng per ménad eller 350 mg
paliperidonpalmitat for injektion for anvidndning en géng var 3:e méanad kan overgé till BY ANNLI



med endast dosen pd 700 mg. Dosen pé 1 000 mg av BY ANNLI rekommenderas inte for patienter
med létt nedsatt njurfunktion.

BYANNLI rekommenderas inte for patienter med mattligt eller gravt nedsatt njurfunktion
(kreatininclearance < 50 ml/min).

Nedsatt leverfunktion

BYANNLI har inte studerats hos patienter med nedsatt leverfunktion. Utifran erfarenheterna med oralt
paliperidon krévs inga dosjusteringar for patienter med létt eller méttligt nedsatt leverfunktion.
Eftersom paliperidon inte har studerats hos patienter med gravt nedsatt leverfunktion rekommenderas
forsiktighet for sddana patienter (se avsnitt 5.2).

Pediatrisk population
Séakerhet och effekt for BY ANNLI hos barn och ungdomar < 18 ar har inte faststillts. Inga data finns
tillgéngliga.

Administreringssatt

BYANNLI ér endast for intramuskulér administrering i gluteusmuskeln. Det fr inte administreras pé
nagot annat sétt. Varje injektion far endast administreras av sjukvardspersonal som ger en fullstindig
dos i en enda injektion. Det ska injiceras ldngsamt, djupt in i gluteusmuskelns ovre yttre kvadrant. Ett
byte mellan de tva gluteusmusklerna ska dvervigas for framtida injektioner i hidndelse av obehag vid

injektionsstillet (se avsnitt 4.8).

Kanylen for administrering av BYANNLI &r en tunnviggig 1% tum, 20 gauge (0,9 mm x 38 mm)
kanyl, oavsett kroppsvikt. BY ANNLI far endast administreras med den tunnviggiga kanyl som foljer
med i forpackningen med BYANNLI. Kanyler fran forpackningen med paliperidonpalmitat for
injektion for anvidndning en gang var 3:e¢ manad och en géng per manad eller andra kommersiellt
tillgéngliga kanyler far inte anvéndas vid administrering av BY ANNLI (se Information avsedd for
héilso- och sjukvardspersonal).

Innehéllet i den forfyllda sprutan ska kontrolleras visuellt for frimmande partiklar och missférgning
innan administrering. Denna hogkoncentrerade produkt kréver specifika steg for att sékerstilla
fullstdndig atersuspension.

Det ér viktigt att skaka sprutan med sprutspetsproppen riktad uppit med en mycket snabb uppat-
och nedatgaende rorelse med avslappnad handled i minst 15 sekunder. Pausa en kort stund och
skaka sedan igen pa samma sitt med en mycket snabb uppat- och nedatgaende rérelse med
avslappnad handled i ytterligare 15 sekunder for att resuspendera likemedlet. Fortséitt omedelbart
med att injicera BYANNLI. Om mer 4n 5 minuter passerar innan injektionen ges, skaka sprutan
igen, pa samma sitt som ovan, for att resuspendera lakemedlet (se Information avsedd for hélso- och
sjukvardspersonal).

Ofullstindig administrering

BYANNLI ér en hogkoncentrerad produkt som kréver specifika steg for att sékerstélla fullsténdig
atersuspension och forhindra att kanylen tépps till under injektion. Ordentlig skakning kan minska
risken for en ofullstindig injektion. Transport och forvaring av kartongen i horisontellt ldge forbattrar
mojligheten att resuspendera denna hogkoncentrerade produkt. Folj informationen i Information
avsedd for hélso- och sjukvdrdspersonal for att undvika en ofullstéindig injektion.

Om en ofullstdndig dos har injicerats ska den aterstdende dosen i sprutan inte aterinjiceras och nagon
ytterligare dos ska heller inte ges, eftersom det &r svart att uppskatta hur stor del av dosen som faktiskt
har administrerats. Patienten ska 6vervakas noggrant och & nddvéndig klinisk behandling tills nésta
planerade injektion for anvandning var 6:¢ manad med BY ANNLI.



4.3 Kontraindikationer

Overkinslighet mot den aktiva substansen, mot risperidon eller mot nigot hjilpimne som anges i
avsnitt 6.1.

4.4 Varningar och forsiktighet

Anvindning hos patienter som ar akut agiterade eller i ett svart psykotiskt tillstdnd

BYANNLI ska inte anvédndas for att behandla patienter som &r akut agiterade eller i ett svart
psykotiskt tillstand ndr omedelbar symtomkontroll kravs.

QT-intervall
Forsiktighet ska iakttas nér paliperidon forskrivs till patienter med kénd kardiovaskulér sjukdom eller
en familjehistoria pa QT-forldngning och detta géller ocksé vid samtidig anvidndning av andra

lakemedel som anses forldnga QT-intervallet.

Malignt neuroleptikasyndrom

Malignt neuroleptikasyndrom, som kénnetecknas av hypertermi, muskelrigiditet, autonom instabilitet,
forédndrad medvetandegrad och forhdjda serumnivéer av kreatinfosfokinas, har rapporterats upptridda
vid behandling med paliperidon. Ytterligare kliniska tecken kan inkludera myoglobinuri
(rabdomyolys) och akut njursvikt. Om en patient utvecklar tecken eller symtom som tyder pa malignt
neuroleptikasyndrom ska paliperidon séttas ut. Hinsyn bor tas till att BY ANNLI har langtidsverkande
egenskaper.

Tardiv dyskinesi/extrapyramidala symtom

Lakemedel med dopaminreceptorantagonistiska egenskaper har associerats med induktion av tardiv
dyskinesi som kdnnetecknas av rytmiska, ofrivilliga rorelser som framst drabbar tungan och/eller
ansiktet. Om tecken och symtom pa tardiv dyskinesi upptrider ska utséttning av alla antipsykotiska
lakemedel, inklusive paliperidon, dvervégas. Hénsyn bor tas till att BY ANNLI har langtidsverkande
egenskaper.

Forsiktighet bor iakttas hos patienter som fér bade psykostimulantia (t.ex. metylfenidat) och
paliperidon samtidigt eftersom extrapyramidala symtom kan uppsté nér ett eller bada ldkemedlen

justeras. Behandling med stimulantia bor sittas ut gradvis (se avsnitt 4.5).

Leukopeni, neutropeni och agranulocytos

Fall av leukopeni, neutropeni och agranulocytos har rapporterats vid anvindning av paliperidon.
Patienter med en histora av kliniskt signifikant 1&g niva av vita blodkroppar eller ldkemedelsinducerad
leukopeni/neutropeni ska dvervakas under de forsta manaderna av behandling. Utséttning av
BYANNLI ska dvervégas vid forsta tecknet pa en kliniskt signifikant minskning av antalet vita
blodkroppar i frdnvaro av andra orsaksfaktorer. Patienter med kliniskt signifikant neutropeni ska
noggrant Overvakas med avseende pa feber eller andra symtom eller tecken pa infektion och ska genast
behandlas om sddana symtom eller tecken upptrader. Patienter med svar neutropeni (absolut
neutrofilantal < 1 x 10%1) ska avsluta behandlingen med BY ANNLI och nivaerna av vita blodkroppar
ska foljas tills de ar aterstdllda. Hansyn bor tas till att BY ANNLI har langtidsverkande egenskaper.

Overkinslighetsreaktioner

Overkinslighetsreaktioner kan uppsta dven hos patienter som tidigare tolererat oralt risperidon eller
oralt paliperidon (se avsnitt 4.8).



Hyperglykemi och diabetes mellitus

Hyperglykemi, diabetes mellitus och forsdmring av befintlig diabetes, inklusive diabeteskoma och
ketoacidos, har rapporterats for paliperidon. Adekvat klinisk 6vervakning rekommenderas i enlighet
med de behandlingsriktlinjer for antipsykotiska ldkemedel som anvénds. Patienter som behandlas med
BYANNLI ska dvervakas med avseende pa symtom pé hyperglykemi (sdsom polydipsi, polyuri,
polyfagi och svaghet) och patienter med diabetes mellitus ska kontrolleras regelbundet med avseende
pa forsdmrad glukoskontroll.

Forandring av kroppsvikt

Signifikant viktforandring har rapporterats vid anvéndning av BY ANNLI. Vikten ska kontrolleras
regelbundet (se avsnitt 4.8).

Anvindning hos patienter med prolaktinberoende tumorer

Studier av vavnadsodlingar tyder pa att celltillvdxt i humana brésttumdrer kan stimuleras av prolaktin.
Aven om ingen tydlig association till administrering av antipsykotiska likemedel &nnu kunnat pévisas
i kliniska och epidemiologiska studier, rekommenderas forsiktighet till patienter med relevant
sjukdomshistoria. Paliperidon ska anvidndas med forsiktighet till patienter med befintliga tumorer som
kan vara prolaktinberoende.

Ortostatisk hypotoni

Paliperidon kan utldsa ortostatisk hypotoni hos vissa patienter, beroende pa likemedlets alfaadrenerga
blockerande aktivitet. BY ANNLI ska anvéndas med forsiktighet till patienter med kdnd
kardiovaskuldr sjukdom (t.ex. hjartsvikt, myokardinfarkt eller -ischemi, 6verledningsrubbningar),
cerebrovaskulér sjukdom eller tillstdnd som predisponerar patienten for hypotoni (t.ex. dehydrering
och hypovolemi).

Kramper

BYANNLI ska anvéndas med forsiktighet till patienter med en sjukdomshistoria av kramper eller
andra tillstand som kan sédnka kramptroskeln.

Nedsatt njurfunktion

Plasmakoncentrationerna av paliperidon &dr forhdjda hos patienter med nedsatt njurfunktion. Patienter
med latt nedsatt njurfunktion (kreatininclearance > 50 till <80 ml/min) som ér stabiliserade pa
antingen paliperidonpalmitat for injektion for anvindning en gang per méanad eller paliperidonpalmitat
for injektion for anvéndning en gang var 3:e manad kan overga till BY ANNLI (se avsnitt 4.2). Dosen
pa 1 000 mg av BY ANNLI rekommenderas inte for patienter med létt nedsatt njurfunktion.
BYANNLI rekommenderas inte for patienter med maéttligt eller gravt nedsatt njurfunktion
(kreatininclearance < 50 ml/min) (se avsnitt 4.2 och 5.2).

Nedsatt leverfunktion

Det finns inga data tillgdngliga for patienter med gravt nedsatt leverfunktion (Child-Pugh grad C).
Forsiktighet rekommenderas om paliperidon ges till sddana patienter.

Aldre patienter med demens

BYANNLI har inte studerats hos &ldre patienter med demens. BY ANNLI rekommenderas inte for
behandling av dldre patienter med demens pa grund av den 6kade risken for totalmortalitet and
cerebrovaskuléra biverkningar.

Den erfarenhet som ndmns nedan for risperidon anses gélla dven for paliperidon.



Totalmortalitet

I en metaanalys av 17 kontrollerade kliniska provningar framkom att dldre patienter med demens som
behandlades med andra atypiska antipsykotiska likemedel, inklusive risperidon, aripiprazol, olanzapin
och kvetiapin, hade 6kad mortalitetsrisk jaimfort med placebo. Bland dem som behandlades med
risperidon var mortaliteten 4 % jamf{ort med 3,1 % for placebo.

Cerebrovaskuldra biverkningar

En omkring 3 génger sé stor risk for cerebrovaskuléra biverkningar har observerats i randomiserade,
placebokontrollerade kliniska prévningar med dementa patienter som behandlas med vissa atypiska
antipsykotiska likemedel, inklusive risperidon, aripiprazol och olanzapin. Mekanismen bakom denna
Okade risk ér inte kéind.

Parkinsons sjukdom och lewykroppsdemens

Lakare ska véga riskerna mot nyttan vid forskrivning av BY ANNLI till patienter med Parkinsons
sjukdom eller lewykroppsdemens eftersom béada patientgrupperna kan ha savil okad risk att drabbas
av malignt neuroleptikasyndrom som ¢kad kénslighet for antipsykotiska ldkemedel. Denna 6kade
kénslighet kan, utdver extrapyramidala symtom, ocksa ta sig uttryck i forvirring, medvetandesénkning
och postural instabilitet med frekventa fall.

Priapism
Antipsykotiska ldkemedel (inklusive paliperidon) med alfaadrenerga blockerande effekter har
rapporterats inducera priapism. Patienter ska upplysas om att uppsoka akutsjukvérd i de fall da

priapism inte upphdrt inom 4 timmar.

Reglering av kroppstemperatur

Rubbningar av kroppens formaga att sdnka kroppstemperaturen har associerats med antipsykotiska
lakemedel. Lamplig forsiktighet rekommenderas nar BY ANNLI forskrivs till patienter som kommer
att hamna i situationer som kan bidra till en hdjning av kroppstemperaturen, t.ex. krdvande fysisk
trining, exponering for extrem hetta, samtidig medicinering med likemedel med antikolinerg effekt
eller dehydrering.

Venos tromboembolism (VTE)

Fall av VTE har rapporterats vid anvéndning av antipsykotiska lakemedel. Eftersom patienter som
behandlas med antipsykotiska likemedel ofta uppvisar forvérvade riskfaktorer for VTE bor samtliga
mdjliga riskfaktorer for VTE identifieras fore och under behandling med BY ANNLI och
forebyggande atgérder séttas in.

Antiemetisk effekt

En antiemetisk effekt har observerats i prekliniska studier med paliperidon. Denna effekt kan, om den
upptrader hos ménniskor, maskera tecken och symtom pé 6verdos av vissa lakemedel eller pé tillstand
som tarmobstruktion, Reyes syndrom och hjarntumor.

Administrering

Forsiktighet maste iakttas for att undvika oavsiktlig injektion av BY ANNLI i ett blodkarl.

Intraoperative Floppy Iris Syndrome (IFIS)

IFIS har observerats under kataraktkirurgi hos patienter som behandlats med lakemedel som har alfa-
la-adrenerg antagonisteffekt, t.ex. BY ANNLI (se avsnitt 4.8).



IFIS kan 6ka risken for 6gonkomplikationer under och efter operationen. Fore operation maste
Ogonkirurgen informeras om pégéende eller tidigare bruk av lakemedel med alfa-1a-adrenerg
antagonisteffekt. Den potentiella fordelen med att avbryta den alfa-1-blockerande behandlingen fore
kataraktkirurgi har inte faststillts och maste vigas mot risken att avbryta antipsykosbehandlingen.

Hjélpadmnen

Detta lidkemedel innehéller mindre &n 1 mmol (23 mg) natrium per dos, d.v.s. ar nést intill
“natriumfritt”.

4.5 Interaktioner med andra liikemedel och évriga interaktioner

Forsiktighet rekommenderas vid forskrivning av BY ANNLI tillsammans med likemedel som man vet
forldnger QT-intervallet, t.ex. antiarytmika klass IA (t.ex. kinidin, disopyramid), antiarytmika klass III
(t.ex. amiodaron, sotalol), vissa antihistaminer, vissa antibiotika (t.ex. fluorokinoloner), vissa andra
antipsykotiska likemedel och vissa malariamedel (t.ex. meflokin). Denna lista ér vigledande och inte
heltidckande.

Potential hos BYANNLI att paverka andra likemedel

Paliperidon forvintas inte ge upphov till ndgra kliniskt betydelsefulla farmakokinetiska interaktioner
med ldkemedel som metaboliseras av cytokrom P450-isoenzymer.

Mot bakgrund av de primira CNS-effekterna hos paliperidon (se avsnitt 4.8) ska BYANNLI anvéndas
med forsiktighet d& det ges 1 kombination med andra centralt verkande lakemedel, t.ex. anxiolytika, de
flesta antipsykotika, somnmedel, opiater etc. eller alkohol.

Paliperidon kan motverka effekten av levodopa och andra dopaminagonister. Om denna kombination
bedoms som nddvéndig, i synnerhet i slutskedet av Parkinsons sjukdom, ska var och en av
behandlingarna forskrivas med ldgsta effektiva dos.

Pé grund av ldkemedlets potential att inducera ortostatisk hypotoni (se avsnitt 4.4) kan en additiv
effekt observeras nar BY ANNLI administreras tillsammans med andra likemedel som har sadan
potential t.ex. andra antipsykotika samt tricykliska antidepressiva lakemedel.

Forsiktighet rekommenderas om paliperidon anvénds i kombination med andra lakemedel som &ar
kanda for att sinka kramptroskeln (t.ex. fenotiaziner eller butyrofenoner, tricykliska antidepressiva
lakemedel eller SSRI, tramadol, meflokin etc.).

Samadministrering av orala depottabletter av paliperidon vid steady-state (12 mg en gang dagligen)
med depottabletter av natriumvalproat (500 mg till 2 000 mg en géng dagligen) paverkade inte de

farmakokinetiska egenskaperna vid steady-state hos valproat.

Inga interaktionsstudier har utforts for BY ANNLI och litium, men en farmakokinetisk interaktion ar
inte trolig.

Potential hos andra likemedel att pdverka BY ANNLI

Studier in vitro tyder pa att CYP2D6 och CYP3A4 i ytterst liten omfattning kan vara involverade i
metabolismen av paliperidon, men det finns inga indikationer varken in vitro eller in vivo pé att dessa
isoenzymer spelar ndgon betydelsefull roll i paliperidons metabolism. Samtidig administrering av oralt
paliperidon och paroxetin, en potent CYP2D6-hdmmare, visade ingen kliniskt signifikant effekt pa
paliperidons farmakokinetik.

Samadministrering av en oral depotberedning av paliperidon en gdng dagligen och karbamazepin

200 mg tva ginger dagligen orsakade en minskning pa omkring 37 % av medelvérdet f6r Crax och
AUC av paliperidon vid steady-state. Denna minskning orsakas till storsta delen av en 6kning pa 35 %
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av paliperidons renala clearance, vilket troligen beror pé att karbamazepin inducerar renalt P-gp. En
obetydlig minskning av midngden aktiv substans som utsdndras ofoérdandrad i urinen tyder pé att
effekten pé paliperidons CYP-metabolism eller biotillgénglighet vid samadministrering av
karbamazepin var liten. En stdrre minskning av plasmakoncentrationer av paliperidon skulle kunna ses
vid hogre doser av karbamazepin. Vid inséttning av karbamazepin ska dosen av BY ANNLI utvéarderas
pa nytt och 6kas vid behov. Det motsatta géller vid utséttning av karbamazepin, dé dosen av
BYANNLI ska utvdrderas pa nytt och minskas vid behov. Hansyn bor tas till att BY ANNLI har
langtidsverkande egenskaper.

Samadministrering av en engédngsdos av en oral depottablett av paliperidon 12 mg med depottabletter
av natriumvalproat (tva 500 mg tabletter en gdng dagligen) ledde till en 6kning pa omkring 50 % av
paliperidons Cpax och AUC, troligen som ett resultat av kad oral absorption. Eftersom ingen effekt pa
systemisk clearance observerades forvintas inte ndgon signifikant interaktion mellan depottabletter av
natriumvalproat och gluteal intramuskulér injektion av BYANNLI. Denna interaktion har inte
studerats med BY ANNLI.

Samtidig anvindning av BYANNLI och risperidon eller oralt paliperidon

Eftersom paliperidon &r den huvudsakliga aktiva metaboliten av risperidon ska forsiktighet iakttas néir
BYANNLI samadministreras med risperidon eller med oralt paliperidon under langre tidsperioder.
Sdkerhetsdata avseende samtidig anvéindning av BY ANNLI med andra antipsykotika dr begransade.

Samtidig anvindning av BYANNLI och psykostimulantia

Anvindning av psykostimulantia (t.ex. metylfenidat) i kombination med paliperidon kan leda till
extrapyramidala symtom om den ena eller bada behandlingarna dndras (se avsnitt 4.4).

4.6 Fertilitet, graviditet och amning
Fertila kvinnor

Paliperidon forvintas finnas kvar i plasma i upp till 4 ar efter en engdngsdos av BYANNLI (se

avsnitt 5.2). Detta bor beaktas nér behandling paborjas hos fertila kvinnor, med hénsyn till en
eventuell graviditet eller amning i framtiden. BY ANNLI ska endast anvéndas till kvinnor som planerar
att bli gravida om det &r absolut nddvéndigt.

Graviditet

Adekvata data fran behandling med paliperidon under graviditet saknas. Intramuskulért injicerat
paliperidonpalmitat och oralt administrerat paliperidon var inte teratogena i djurstudier men andra
typer av reproduktionstoxikologiska effekter har observerats (se avsnitt 5.3). Nyfodda som har
exponerats for paliperidon under graviditetens tredje trimester 16per risk att f& biverkningar, inklusive
extrapyramidala symtom och/eller utsdttningssymtomsom kan variera i allvarlighetsgrad och
varaktighet efter fodseln. Det finns rapporter pé agitation, hypertoni, hypotoni, tremor, somnolens,
andndd eller étstorning. Darfor ska nyfodda dvervakas noggrant.

Paliperidon har detekterats i plasma under upp till 18 manader efter en engangsdos av
paliperidonpalmitat for injektion f6r anvdandning en gang var 3:e méanad. Det uppskattas att paliperidon
kan finnas kvar i plasma i upp till 4 ar efter en engéngsdos av BY ANNLI (se avsnitt 5.2). Maternell
exponering for BY ANNLI, fore och under graviditeten kan leda till biverkningar hos det nyfodda
barnet. BY ANNLI ska endast anviandas under graviditet om det dr absolut nédvandigt.

Amning
Paliperidon utsdndras i brostm;jolk i sidan omfattning att det troligen paverkar ett barn som ammas vid

administrering av terapeutiska doser till den ammande kvinnor. Eftersom en engéngsdos av
BYANNLI forvéntas finnas kvar i plasma i upp till 4 &r (se avsnitt 5.2) kan &ven BY ANNLI som
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administrerats langt innan amningen medfora risker for barnet som ammas. Patienter som for tillféllet
star pd behandling eller som har fatt behandling med BY ANNLI under de senaste 4 aren ska inte

amma.

Fertilitet

Vid prekliniska studier observerades inga relevanta effekter.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner

Paliperidon har mindre eller mattlig effekt pa formégan att framfora fordon och anvénda maskiner,
beroende pa potentiella effekter pd nervsystemet och synen sdsom sedering, somnolens, synkope och
dimsyn (se avsnitt 4.8). Patienter ska darfor uppmanas att avsta fran att framfora fordon eller anvinda
maskiner tills deras individuella kénslighet for BY ANNLI har faststllts.

4.8

Biverkningar

Sammanfattning av sdkerhetsprofilen

De vanligast observerade biverkningarna som rapporterades hos > 5 % av patienterna i den
randomiserade, dubbelblinda och aktivt kontrollerade kliniska prévningen med BY ANNLI var 6vre
luftvigsinfektion, reaktion vid injektionsstillet, viktokning, huvudvérk och parkinsonism.

Biverkningstabell

Haér nedan f6ljer samtliga biverkningar som har rapporterats for paliperidon sorterade efter
frekvenskategori uppskattad fran kliniska provningar med paliperidonpalmitat. Féljande termer och
frekvenser anvands: mycket vanliga (> 1/10), vanliga (> 1/100, < 1/10), mindre vanliga (> 1/1 000,

< 1/100), sdllsynta (= 1/10 000, < 1/1 000), mycket sdllsynta (< 1/10 000) och ingen kind frekvens
(kan inte berdknas fran tillgédngliga data). Biverkningarna presenteras inom varje frekvensomréade efter
fallande allvarlighetsgrad.

Organsystem Biverkningar
Frekvens
Mycket Vanliga Mindre vanliga Sillsynta Ingen kénd
vanliga frekvens®
Infektioner och ovre lunginflammation, Ogoninfektion,
infestationer luftvégsinfektion, bronkit, akrodermatit
urinvigsinfektion, |luftvigsinfektion, sinuit,
influensa cystit, 6roninfektion,
tonsillit, onykomykos,
cellulit, subkutan
abscess
Blodet och minskat antal vita neutropeni, agranulocytos
lymfsystemet blodkroppar, anemi trombocytopenti,
okat antal
eosinofiler
Immunsystemet overkénslighet anafylaktisk
reaktion
Endokrina hyperprolaktinemi® inadekvat
systemet utsondring av
antidiuretiskt
hormon, glukos i
urinen
Metabolism och hyperglykemi, diabetes mellitus?, diabetisk ketoacidos, | vattenforgiftning
nutrition viktokning, hyperinsulinemi, 6kad | hypoglykemi,
viktminskning, aptit, anorexi, forhdjda | polydipsi

minskad aptit

nivéer av triglycerider i
blodet, férhdjda nivaer
av kolesterol i blodet

12




Psykiatriska somnloshet® | agitation, sOmnstorning, mani, katatoni, forvirring, |somnrelaterad
tillstiand depression, dngest | minskad libido, somnambulism, atstorning
nervositet, mardrommar | kéinsloméssig
avtrubbning,
anorgasmi
Centrala och parkinsonism®, tardiv dyskinesi, malignt diabeteskoma
perifera akatisi, synkope, psykomotorisk | neuroleptika-
nervsystemet sedering/somnolens, hyperaktivit?t, postural §yndrorp, cerebral
o yrsel, uppmirksamhets- |ischemi, avsaknad
dystoni”, yrsel, storning, dysartri, av respons pa
dyskinesi®, tremor, dysgeusi, hypoestesi, stimuli,
huvudvirk parestesi medvetandeforlust,
nedsatt
medvetandegrad,
konvulsioner®,
balansstorning,
koordinations-
svarigheter,
huvudtremor
(")gon dimsyn, konjunktivit, |glaukom, floppy iris
torra 6gon Ogonrorelsestdrning, | syndrome
6gonrullningar, (intraoperativt)
fotofobi, 6kat
tarflode, okulér
hyperemi
Oron och vertigo, tinnitus,
balansorgan Oronsmérta
Hjirtat takykardi atrioventrikuldrt block, |formaksflimmer,
overledningsrubbningar, | sinusarytmi
forldngt QT-intervall
vid EKG, posturalt
ortostatiskt
takykardisyndrom,
bradykardi, onormalt
EKG, palpitationer
Blodkirl hypertoni hypotoni, ortostatisk lungemboli, vends |ischemi
hypotoni trombos,
blodvallningar
Andningsvigar, hosta, nistéppa dyspné, somnapnésyndrom, |hyperventilering,
bréstkorg och faryngolaryngeal lungstas, tdppthet i | aspirations-
mediastinum smérta, epistaxis luftvégarna, biljud | pneumoni, dysfoni
vid andning,
visande andning
Magtarmkanalen buksmirta, bukobehag, pankreatit, ileus
krékningar, gastroenterit, dysfagi, tarmobstruktion,
illam&ende, muntorrhet, flatulens svullen tunga,
forstoppning, diarré, fecesinkontinens,
dyspepsi, tandvérk fekalom, keilit
Lever och forhdjda nivder av | forhdjda nivéer av gulsot
gallvigar transaminaser gamma-
glutamyltransferas,
forhojda nivéer av
leverenzymer
Hud och subkutan urtikaria, pruritus, lakemedelsutslag, Stevens-Johnsons
vivnad utslag, alopeci, eksem, |hyperkeratos, syndrom/toxisk
torr hud, erytem, akne | seborroisk dermatit, |epidermal
mjall nekrolys,
angioddem,
missfargning av
hud
Muskuloskeletala muskuloskeletal forhojda nivéer av rabdomyolys, onormal hallning
systemet och smirta, ryggsmarta, |kreatinfosfokinas i ledsvullnad
bindviv artralgi blodet, muskelspasmer,
ledstelhet,
muskelsvaghet
Njurar och urininkontinens, urinretention
urinviigar pollakisuri, dysuri
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Graviditet, neonatalt
puerperium och utséttnings-
perinatalperiod syndrom (se
avsnitt 4.6)
Reproduktions- amenorré erektil dysfunktion, priapism,
organ och ejakulationsstorning, brostobehag,
brostkortel menstruationsstérning®, | mjolkstockning,
gynekomasti, brostforstoring,
galaktorré, sexuell vaginala flytningar
dysfunktion,
brostsmérta
Allménna symtom pyrexi, asteni, ansiktsddem, ddem®, hypotermi, frossa, |minskad
och/eller symtom trotthet, reaktion vid | 3kad kroppstemperatur, torst, kroppstemperatur,
vid injektionsstillet onormal ging, utsdttningssyndrom, |nekros vid
administrerings- brostkorgssmirta, gb.scess vid ) ir:jek'tionsstéillet,
stillet obehag i brostkorgen, | injektionsstillet, sar vid )
sjukdomskinsla, cellulit vid injektionsstéllet
induration injektionsstéllet,
cysta vid
injektionsstillet,
hematom vid
injektionsstéllet
Skador, fall
forgiftningar och
behandlings-
komplikationer

a

Frekvensen for dessa biverkningar faller under kategorin “’ingen kénd frekvens” eftersom de inte observerades i kliniska

provningar med paliperidonpalmitat. De harrorde antingen fran spontanrapporter efter marknadsintroduktion och
frekvensen kan ddrmed inte faststillas eller sé hirrorde de fran data fran kliniska provningar och/eller rapporter efter

marknadsintroduktion med risperidon (oavsett beredning) eller oralt paliperidon.

Se "Hyperprolaktinemi” nedan.

Se ”Extrapyramidala symtom” nedan.

I placebokontrollerade kliniska provningar rapporterades diabetes mellitus hos 0,32 % av de individer som behandlats med
paliperidonpalmitat for injektion for anvéindning en gang per méanad jaimfort med en andel pa 0,39 % hos placebogruppen.
Total incidens fran alla kliniska prévningar var 0,65 % hos alla individer som behandlats med paliperidonpalmitat for
injektion for anvéndning en gang per ménad.

Somnléshet omfattar: insomningssvarigheter, avbruten sémn. Konvulsion omfattar: grand mal-krampanfall. Odem
omfattar: generaliserat 6dem, perifert dem, pittingddem. Menstruationsstorning omfattar: fordrojd menstruation,
oregelbunden menstruation, oligomenorré.

Biverkningar observerade for beredningar med risperidon

Eftersom paliperidon ér den aktiva metaboliten av risperidon dr biverkningsprofilen for dessa
lakemedel (bade orala och injicerbara formuleringar) relevanta for varandra.

Beskrivning av utvalda biverkningar

Anafylaktisk reaktion

Efter marknadsintroduktion av paliperidonpalmitat for injektion for anvindning en gdng per ménad
har i séllsynta fall anafylaktisk reaktion rapporterats hos patienter som tidigare tolererat oralt
risperidon eller oralt paliperidon (se avsnitt 4.4).

Reaktioner vid injektionsstdllet

I den kliniska provningen med BY ANNLI rapporterades reaktioner vid injektionsstillet som
biverkning hos 10,7 % av patienterna (4,5 % hos patienter som behandlats med paliperidonpalmitat for
injektion for anvdndning en gang var 3:e manad som jdmforelse). Inga av dessa reaktioner var
allvarliga eller ledde till utsittning av ldkemedlet. Baserat pa provarnas kliniska bedémningar var det
en avsaknad eller en lindrig grad av induration, rodnad och svullnad i > 95 % av de utvirderade fallen.
Enligt patienterna var smértan pa injektionsstéllet 1&g baserad pé en visuell analog skala och
intensiteten minskade med tiden.
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Extrapyramidala symtom (EPS)
I den kliniska provningen med BY ANNLI rapporterades akatisi, dyskinesi, dystoni, parkinsonism och
tremor hos 3,6 %, 1,5 %, 0,6 %, 5,0 % respektive 0,2 % av patienterna.

EPS omfattade en grupperad analys av foljande termer: parkinsonism (omfattar extrapyramidal
storning, extrapyramidala symtom, “on/off”’-fenomen, Parkinsons sjukdom, parkinsonkris,
salivhypersekretion, muskuloskeletal stelhet, parkinsonism, dregling, kugghjulsrigiditet, bradykinesi,
hypokinesi, maskansikte, muskelstelhet, akinesi, nackstelhet, muskelstelhet, parkinsonistisk gang,
onormal glabellarreflex och parkinsonistisk vilotremor), akatisi (omfattar akatisi, rastldshet,
hyperkinesi och restless legs”-syndrom), dyskinesi (omfattar dyskinesi, korea, motorisk stérning,
muskelryckningar, koreoatetos, atetos och myoklonus), dystoni (omfattar dystoni, cervixspasm,
emprostotonus, okulogyrisk kris, oromandibuldr dystoni, risus sardonicus, stelkramp, hypertoni,
tortikollis, ofrivilliga muskelkontraktioner, muskelkontraktur, blefarospasm, okulogyration,
tungforlamning, spasm i ansiktet, laryngospasm, myotoni, opistotonus, orofaryngeal spasm,
pleurototonus, tungspasm och trismus) och tremor (omfattar tremor, intentionstremor).

Férdndringar av kroppsvikt

Antalet patienter med onormal forédndring av kroppsvikt i procent fran den dubbelblinda baslinjen till
den dubbelblinda slutpunkten i den 12 ménader langa kliniska prévningen med BY ANNLI visas i
nedanstaende tabell. Den totala genomsnittliga fordndringen av kroppsvikt fran den dubbelblinda
baslinjen till den dubbelblinda slutpunkten var +0,10 kg for patienterna i BY ANNLI-gruppen och
+0,96 kg 1 gruppen med paliperidonpalmitat for injektion for anvéindning en géng var 3:e ménad. Hos
patienter mellan 18 och 25 ar observerades en genomsnittlig (SD) fordndring av kroppsvikt

pa -0,65 (4,955) kg i BYANNLI-gruppen och +4,33 (7,112) kg 1 gruppen med paliperidonpalmitat for
injektion for anvidndning en gang var 3:e manad. For overviktiga patienter (BMI 25 till < 30)
observerades en genomsnittlig foréndring av kroppsvikt pé -0,53 kg i BY ANNLI-gruppen och

+1,15 kg i gruppen med paliperidonpalmitat for injektion for anvindning en géng var 3:e méanad.

Antal patienter med onormal forindring av kroppsvikt i procent fran (dubbelblind) baslinje till slutpunkt

PP3M! BYANNLI

Foréndring av kroppsvikt i procent (N=219) (N =473)
Minskning > 7 % 15 (6,8 %) 43 (9,1 %)
Okning > 7 % 29 (13,2 %) 50 (10,6 %)

I Pp3M - paliperidonpalmitat for injektion for anvindning en gang var 3:¢ ménad

Hyperprolaktinemi

Den genomsnittliga (SD) fordndringen fran den dubbelblinda baslinjen avseende prolaktinnivaer i den
12 ménader ldnga kliniska prévningen med BY ANNLI var -2,19 (13,61) pg/l for mén och -4,83
(34,39) pg/l for kvinnor i gruppen som fick paliperidonpalmitat for injektion for anvdndning en gang
var 6:¢ manad. I gruppen med paliperidonpalmitat for injektion for anvindning en géng var 3:e méanad
var fordndringen 1,56 (19,08) pg/l for mén och 9,03 (40,94) ng/l for kvinnor. Tre kvinnor (4,3 %) i
gruppen med paliperidonpalmitat for injektion for anvindning en géng var 3:e ménad och fem kvinnor
(3,3 %) 1 gruppen med paliperidonpalmitat for injektion for anvéindning en gang var 6:e ménad
upplevde amenorré under den dubbelblinda fasen.

Klasseffekter

QT-forlangning, ventrikelarytmier (ventrikelflimmer, ventrikeltakykardi), plotslig oférklarad dod,
hjértstopp och torsade de pointes kan upptrada vid behandling med antipsykotika.

Fall av VTE, inkluderande fall av lungemboli och fall av djup ventrombos, har rapporterats for
antipsykotiska lakemedel (med okénd frekvens).
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Rapportering av misstinkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt 6vervaka ldkemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje missténkt biverkning via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V.

4.9 Overdosering
Symtom

I allménhet ar de tecken och symtom som kan forvintas de som orsakas av att paliperidons kénda
farmakologiska effekter blir for stora, d.v.s. dasighet och sedering, takykardi och hypotoni, QT-
forldngning samt extrapyramidala symtom. Torsade de pointes och ventrikelflimmer har rapporterats
for en patient i samband med Gverdosering av oralt paliperidon. I frdga om akut 6verdosering ska man
beakta mdjligheten att flera ldkemedel kan vara inblandade.

Behandling
Hénsyn ska tas till lakemedlets 14ngtidsverkande egenskaper och paliperidons 14nga
elimineringshalveringstid nar man beddmer behandlingsbehov och aterhdmtning. Det finns ingen

specifik antidot mot paliperidon. Generella understodjande atgarder ska sittas in. Etablera och
uppratthall fri luftvdg och sékerstéll tillrdcklig syreséttning och ventilation.

Kardiovaskuldr 6vervakning ska paborjas omedelbart och ska omfatta kontinuerlig EKG-6vervakning
med avseende pé eventuella arytmier. Hypotoni och cirkulationskollaps ska behandlas med ldmpliga
atgérder sdsom intravends tillforsel av vitska och/eller sympatomimetiska medel. Vid svéra
extrapyramidala symtom ska antikolinergika administreras. Noggrann kontroll och 6vervakning ska
fortsétta tills patienten har aterhdmtat sig.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Neuroleptika, 6vriga neuroleptika. ATC-kod: NOSAX13

BYANNLI innehéller en racemisk blandning av (+)- och (-)-paliperidon.

Verkningsmekanism

Paliperidon ar en selektiv blockerare av monoamineffekter och har farmakologiska egenskaper som
skiljer sig fran dem hos traditionella neuroleptika. Paliperidon binder starkt till serotonerga 5-HT2-
och dopaminerga D2-receptorer. Paliperidon blockerar ocksa alfa-1-adrenerga receptorer och, i mindre
utstrackning, H1-histaminerga och alfa-2-adrenerga receptorer. Den farmakologiska aktiviteten av (+)-
och (-)-enantiomererna av paliperidon &r kvalitativt och kvantitativt likartad.

Paliperidon ir inte bundet till kolinerga receptorer. Aven om paliperidon #r en stark D2-antagonist,
vilket anses lindra symtomen pé schizofreni, orsakar likemedlet mindre katalepsi och forsdmrar de
motoriska funktionerna i mindre utstrackning 4n traditionella neuroleptika. Dominerande central
serotoninantagonism kan minska paliperidons tendens att orsaka extrapyramidala biverkningar.

Klinisk effekt
Effekten av BY ANNLI for behandling av schizofreni hos patienter som tidigare fatt adekvat
behandling med antingen paliperidonpalmitat for injektion for anvéndning en gang per manad under

minst 4 ménader eller paliperidonpalmitat for injektion for anvdndning en géng var 3:e ménad under
minst en injektionscykel pd 3 manader utvirderades i en randomiserad, dubbelblind, aktivt
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kontrollerad, interventionell och parallellgrupperad fas 3-multicenterstudie med non-inferiority hos
vuxna patienter. Det priméra effektmaéttet var tid till aterfall.

Studien bestod av en 6ppen fas som omfattade screening-, 6vergangs- och underhallsfaser foljt av en
12 manader l&ng dubbelblind fas d patienter randomiserades till att f4 antingen BY ANNLI eller
paliperidonpalmitat for injektion for anvindning en géng var 3:e ménad. 702 adekvat behandlade
patienter randomiserades i ett forhéllande pa 2:1 till att f& BY ANNLI (478 patienter) eller
paliperidonpalmitat for injektion for anvidndning en géng var 3:e manad (224 patienter). Patienter fick
antingen tvé injektionscykler av BY ANNLI (totalt fyra injektioner, BY ANNLI med alternerande
placebo) eller fyra injektioner av paliperidonpalmitat for injektion for anvindning en géng var

3:¢ manad med regelbundna planerade besok mellan injektionerna under den 12 ménader langa
studien. Dosjustering tilléts inte under den dubbelblinda fasen. Patienter forblev i denna fas tills de
upplevde ett aterfall, uppfyllde kriterier for avbrott/utsittning eller studiens avslut.

7,5 % av patienterna i behandlingsgruppen med BY ANNLI och 4,9 % av patienterna i
behandlingsgruppen med paliperidonpalmitat for injektion for anvdndning en géng var 3:e manad
upplevde ett aterfall under den 12 manader langa dubbelblinda fasen med en skillnad baserad pa
Kaplan-Meier-skattning (BY ANNLI — paliperidonpalmitat for injektion for anvdndning en gang var
3:e manad) pa 2,9 % (95 % KI: —1,1 % till 6,8 %). Kaplan-Meier-diagrammet (med 95 % punktvisa
konfidensband) av tid fran randomisering till 6verhdngande aterfall under den 12 manader langa
dubbelblinda och aktivt kontrollerade fasen for BY ANNLI 700 mg och 1 000 mg och
paliperidonpalmitat 350 mg och 525 mg for injektion for anvindning en géng var 3:e ménad visas i
figur 1.

100% 4 -

0%

80% |

70% -

60% |

50%

40% |

30%

Uppskattad procentandel av patienter utan aterfall

2004 — — BYANNLI(N = 478)
10%{ —— Paliperidonpalmitat for injektion for anvandning en gang var 3:e manad (N = 224)
0‘3”0'
0 28 56 g4 112 140 168 196 224 252 280 308 336 364

Tid (dagar) sedan randomisering

Figur 1: Kaplan-Meier-diagram (med 95 % punktvisa konfidensband) av procentandel av patienter
utan terfall

Effektresultaten var konsekventa 6ver populationsundergrupper (kon, &lder och etnicitet) i bada
behandlingsarmarna.

Det faststélldes att effekten av BY ANNLI var non-inferior jamfort med effekten av
paliperidonpalmitat for injektion for anvindning en géng var 3:e méanad hos vuxna med en DSM-5-
diagnos pa schizofreni. Den 6vre griansen for det 95-procentiga konfidensintervallet (6,8 %) var
mindre dn 10 %, den fordefinierade marginalen for non-inferiority.
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Pediatrisk population

Europeiska likemedelsmyndigheten har beviljat undantag fran kravet att skicka in studieresultat for
BYANNLI for alla grupper av den pediatriska populationen for schizofreni (se avsnitt 4.2 for
information om pediatrisk anvidndning).

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Farmakokinetiken for BY ANNLI anges endast efter administrering i gluteusmuskeln.

Absorption och distribution

Pé grund av den extremt laga vattenlosligheten uppldses beredningen av paliperidonpalmitat for
injektion for anviandning en gang var 6:¢ manad langsamt efter en intramuskulér injektion innan den
hydrolyseras till paliperidon och absorberas av den systemiska cirkulationen. Frisittningen av den
aktiva substansen efter en engéngsdos av paliperidonpalmitat for injektion for anvdndning en gang var
3:¢ manad startar sa tidigt som dag 1 och varar sa lange som 18 ménader. Frisdttningen av BY ANNLI
forvantas vara langre. Koncentrationer av paliperidon i plasma har endast studerats 1 upp till sex
manader efter administrering av BY ANNLI. Baserat p& farmakokinetiska simuleringar i olika
populationer forvintas en viss paliperidonkoncentration i plasma finnas kvar i upp till cirka 4 ar efter
en engangsdos pa 1 000 mg BYANNLI. Den éterstdende paliperidonkoncentrationen i blodomloppet
cirka 4 &r efter en engéngsdos pé 1 000 mg BYANNLI forvéntas vara 14g (< 1 % av den
genomsnittliga jaimviktskoncentrationen).

De data som presenteras i detta stycke dr baserade pa en farmakokinetisk populationsanalys. Efter en
intramuskulir engangsdos i gluteusmuskeln av BY ANNLI vid doser pa 700 mg och 1 000 mg stiger
plasmakoncentrationerna av paliperidon gradvis for att nd den hdgsta plasmakoncentrationen som
forvantas dag 33 respektive dag 35. Friséttningsprofilen och dosregimen for BY ANNLI gor att
terapeutiska koncentrationer kan upprétthallas i mer &n 6 manader. Cimax och AUCs manader fOr
BYANNLI var ungefér dosproportionella i intervallet mellan 700 och 1 000 mg. Medianen vid steady-
state for forhallandet mellan hogsta och lagsta virde ar cirka 3,0.

Plasmaproteinbindningsgraden for racemiskt paliperidon ér 74 %.

Metabolism och eliminering

I en studie med oralt *C-mirkt paliperidon med omedelbar frisittning, hade 59 % av dosen utséndrats
ofériandrad i urinen efter administrering av en oral engdngsdos pé 1 mg *C-mirkt paliperidon med
omedelbar frisittning, vilket visar att paliperidon inte metaboliseras i levern i ndgon stdrre
utstrackning. Omkring 80 % av den tillférda radioaktiviteten aterfanns i urinen och 11 % i feces. Fyra
metabola reaktionsvégar har identifierats in vivo men ingen av dem svarar for mer dn 10 % av dosen:
dealkylering, hydroxylering, dehydrogenering och bensisoxazolklyvning. Aven om studier in vitro
tyder pé att CYP2D6 och CYP3A4 har betydelse for paliperidons metabolism finns det inga beldgg

in vivo for att dessa isoenzymer spelar ndgon betydande roll for paliperidons metabolism.
Farmakokinetiska populationsanalyser pavisade inga mérkbara skillnader i skenbar clearance av
paliperidon efter administrering av oralt paliperidon mellan snabba och 1&ngsamma metaboliserare av
CYP2D6-substrat. Studier in vitro pd humana levermikrosomer pavisade att paliperidon inte i nigon
storre utstrickning himmar metabolismen av ldkemedel som metaboliseras av cytokrom P450-
isoenzymer, inklusive CYP1A2, CYP2A6, CYP2C8/9/10, CYP2D6, CYP2E1, CYP3A4 och
CYP3AS.

Studier in vitro har pavisat att paliperidon ar ett P-gp-substrat och en svag himmare av P-gp vid hoga
koncentrationer. Inga data in vivo finns tillgéngliga och den kliniska relevansen ar inte kénd.

Baserat pa farmakokinetisk populationsanalys uppskattas medianvardet av skenbar halveringstid for

paliperidon efter administrering i gluteusmuskeln av BY ANNLI vid doserna 700 mg och 1 000 mg
vara 148 dagar respektive 159 dagar.
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Langtidsverkande paliperidonpalmitat fOr injektion for anvindning en gang var 6:e manad jamfort
med andra beredningar av paliperidon

BYANNLI har utformats for att frisétta paliperidon under en 6-méanadersperiod jamfort med
lakemedlen for administrering en gng per méanad respektive en gang var 3:e manad. Doser av
BYANNLI pa 700 mg och 1 000 mg resulterar i ett intervall av paliperidonexponeringar som liknar de
som uppnas med motsvarande doser av paliperidonpalmitat for injektion for anvéndning en gang per
manad eller en gang var 3:e méanad eller motsvarande doser av depottabletter av paliperidon en géng
per dag (se avsnitt 4.2).

Nedsatt leverfunktion

Paliperidon metaboliseras inte i nigon storre utstrickning i levern. Aven om BYANNLI inte har
studerats hos patienter med nedsatt leverfunktion krévs ingen dosjustering for patienter med létt eller
mattligt nedsatt leverfunktion. I en studie av oralt paliperidon hos patienter med mattligt nedsatt
leverfunktion (Child-Pugh grad B) noterades plasmakoncentrationer av fritt paliperidon liknande de
som hos friska individer. Paliperidon har inte studerats hos patienter med gravt nedsatt leverfunktion.

Nedsatt njurfunktion

BYANNLI har inte studerats systematiskt hos patienter med nedsatt njurfunktion. Distribution av en
oral dos av paliperidon 3 mg depottablett studerades hos individer med varierande grad av
njurfunktion. Eliminering av paliperidon minskade med minskande uppskattad kreatininclearance.
Totalclearance av paliperidon var minskad hos patienter med nedsatt njurfunktion med i genomsnitt

32 % vid latt (kreatininclearance [CrCl] = 50 till < 80 ml/min), 64 % vid mattligt (CrCl = 30 till

<50 ml/min) och 71 % vid gravt (CrCl = 10 till <30 ml/min) nedsatt njurfunktion, vilket motsvarar en
genomsnittlig 6kning av exponering (AUCinr) pé 1,5, 2,6 respektive 4,8 ganger jamfort med hos friska
individer.

Aldre
Farmakokinetisk populationsanalys visade inte pd négra aldersrelaterade skillnader i farmakokinetik.

Kroppsmasseindex (BMI)/kroppsvikt

Lagre Cmax observerades hos patienter med 6vervikt och fetma. Vid skenbart steady-state med
BYANNLI pavisades liknande koncentrationer hos patienter med normalvikt, dvervikt och fetma.

Etnicitet

Farmakokinetisk analys visade inte p& ndgra kliniskt relevanta etnicitetsrelaterade skillnader i
farmakokinetik.

Kén
Farmakokinetisk populationsanalys visade inte pa nagra konsrelaterade skillnader i farmakokinetik.
Rokstatus

Baserat pa studier in vitro dir man anvint humana leverenzymer utgdr paliperidon inte nidgot substrat
for CYP1A2. R6kning bor dérfor inte ha ndgon effekt pé paliperidons farmakokinetik. Rokningens
effekt pa paliperidons farmakokinetik studerades inte for BY ANNLI. En farmakokinetisk
populationsanalys baserad pa data med orala depottabletter av paliperidon visade nagot lagre
exponering for paliperidon hos rokare jamfort med icke-rokare. Skillnaden har troligtvis ingen klinisk
relevans.
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5.3  Prekliniska sikerhetsuppgifter

Studier av toxicitet med upprepade doser efter intramuskuléara injektioner av paliperidonpalmitat
(beredningen for anvindning en gang per méanad) och oralt administrerat paliperidon hos rattor och
hundar visade i huvudsak farmakologiska effekter, sdsom sedering och prolaktinmedierade effekter pa
brostkortlar och genitalier. Hos djur som behandlades med paliperidonpalmitat observerades en
inflammatorisk reaktion vid det intramuskuléra injektionsstéllet. Enstaka abscesser observerades.

I reproduktionsstudier pa rattor med oralt risperidon, vilket i stor utstrickning omvandlas till
paliperidon hos réttor och ménniskor, ségs biverkningar pa fodelsevikten och 6verlevnaden hos
avkomman. Inga embryotoxiska effekter eller missbildningar observerades efter intramuskuldr
administrering av paliperidonpalmitat till dréktiga rattor upp till den hogsta dosen

(160 mg/kg/dag) vilket motsvarar 1,6 ganger exponeringsnivan for ménniskor vid den hogsta
rekommenderade dosen pa 1 000 mg. Andra dopaminantagonister har orsakat negativa effekter pa
inlérning och motorisk utveckling hos avkomman nér de har administrerats till draktiga djur.

Paliperidonpalmitat och paliperidon var inte gentoxiska. I karcinogenicitetsstudier med oralt
risperidon hos rattor och moss observerades dkningar av hypofysadenom (mus), endokrina
pankreasadenom (ratta) och brostkorteladenom (bada djurarterna). Den karcinogena potentialen av
intramuskulért injicerat paliperidonpalmitat utvirderades i rattor. Det forelag en statistiskt signifikant
6kning av brostkorteladenokarcinom hos ratthonor vid doserna 10, 30 och 60 mg/kg/ménad. Hos
ratthanar pavisades en statistiskt signifikant 6kning av brostkorteladenom och -karcinom vid doserna
30 och 60 mg/kg/méanad, vilket motsvarar 0,3 respektive 0,6 ganger exponeringsnivan hos manniskor
som far den hogsta rekommenderade dosen pa 1 000 mg. Dessa tumdrer kan relateras till forlangd
dopamin-D2-antagonism och hyperprolaktinemi. Relevansen av dessa tumorfynd hos gnagare med
avseende pa risker for ménniskor dr inte kénd.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning dver hjilpimnen
Polysorbat 20

Polyetylenglykol 4 000
Citronsyramonohydrat
Natriumdivétefosfatmonohydrat
Natriumhydroxid (for pH-justering)

Vatten for injektionsvitskor

6.2 Inkompatibiliteter

Detta lidkemedel far inte blandas med andra ldkemedel.
6.3 Hallbarhet

2 ar

6.4 Sirskilda forvaringsanvisningar

Inga sarskilda temperaturanvisningar.
Transportera och forvara i horisontell position. Se pilar pa produktkartongen for korrekt orientering.
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6.5 Forpackningstyp och innehall

700 mg

3,5 ml suspension i en forfylld spruta (cyklisk olefin-sampolymer) med kolvpropp, kolvstang,
backstopp och dndpropp (bromobutylgummi) med en tunnviggig 20 G 1% tums (0,9 mm x 38 mm)
sdkerhetskanyl.

1 000 mg

5 ml suspension i en forfylld spruta (cyklisk olefin-sampolymer) med kolvpropp, kolvstang, backstopp
och éndpropp (bromobutylgummi) med en tunnvéggig 20 G 17 tums (0,9 mm x 38 mm)
sakerhetskanyl.

Forpackningsstorlekar:
Forpackningen innehaller 1 forfylld spruta och 1 kanyl.

6.6  Sirskilda anvisningar for destruktion och 6vrig hantering

Transportera och forvara detta ldkemedel i horisontell position for att forbattra mojligheten att
resuspendera denna hogkoncentrerade produkt och for att forhindra att kanylen tépps till.

Skaka sprutan mycket snabbt i minst 15 sekunder, pausa en kort stund och skaka sedan igen 1

15 sekunder. Suspensionen ska undersokas visuellt fore injektion. Lakemedlet 4r homogent, tjockt och
mjolkvitt ndr det ar vélblandat. Fullstindiga anvisningar for anvindning och hantering av BY ANNLI
finns i bipacksedeln (se Information avsedd for hdlso- och sjukvardspersonal).

Ej anvént lakemedel och avfall ska kasseras enligt gillande anvisningar.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING
Janssen-Cilag International NV

Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgien

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/20/1453/007

EU/1/20/1453/008

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE
Datum for det forsta godkénnandet: 18 juni 2020

Datum for den senaste fornyelsen: 30 januari 2025

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

Ytterligare information om detta ldkemedel finns pa Europeiska ldkemedelsmyndighetens webbplats
http://www.ema.europa.eu.

21



BILAGA 11

TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAB FOR
TILLHANDAHALLANDE OCH ANVANDNING

()YRIQ_A VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET
FOR FORSALJNING

VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN
SAKER OCH EFFEKTIV ANVANDNING AV LAKEMEDLET

22



A. TILLVERKARE SOM ANSVARAR FOR FRISLAPPANDE AV
TILLVERKNINGSSATS

Namn och adress till tillverkare som ansvarar for frisldppande av tillverkningssats

Janssen Pharmaceutica NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgien

B. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR FOR TILLHANDAHALLANDE OCH
ANVANDNING

Receptbelagt lakemedel.

C. OVRIGA VILLKOR OCH KRAV FOR GODKANNANDET FOR FORSALJNING
. Periodiska siikerhetsrapporter

Kraven for att lamna in periodiska sidkerhetsrapporter for detta ladkemedel anges i den forteckning dver
referensdatum for unionen (EURD-listan) som foreskrivs i artikel 107¢.7 i direktiv 2001/83/EG och
eventuella uppdateringar som finns pa Europeiska ldkemedelsmyndighetens webbplats.

D. VILLKOR ELLER BEGRANSNINGAR AVSEENDE EN SAKER OCH EFFEKTIV
ANVANDNING AV LAKEMEDLET

. Riskhanteringsplan

Innehavaren av godkédnnandet for forsédljning ska genomfora de erforderliga farmakovigilansaktiviteter
och -atgirder som finns beskrivna i den dverenskomna riskhanteringsplanen (Risk Management Plan,
RMP) som finns i modul 1.8.2 i godkédnnandet for forséljning samt eventuella efterfoljande
Overenskomna uppdateringar av riskhanteringsplanen.

En uppdaterad riskhanteringsplan ska ldmnas in

o pa begéran av Europeiska ldkemedelsmyndigheten,

o nar riskhanteringssystemet dndras, sérskilt efter att ny information framkommit som kan leda till
betydande éndringar i lakemedlets nytta-riskprofil eller efter att en viktig milstolpe (for
farmakovigilans eller riskminimering) har natts.
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BILAGA III

MARKNING OCH BIPACKSEDEL
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A. MARKNING
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

PAPPKARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

BYANNLI 700 mg injektionsvitska, depotsuspension, i forfylld spruta
paliperidon

2.  DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje forfylld spruta innehéller 700 mg paliperidon (som paliperidonpalmitat).

3.  FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Hjalpdmnen: polysorbat 20, polyetylenglykol 4 000, citronsyramonohydrat,
natriumdivétefosfatmonohydrat, natriumhydroxid och vatten for injektionsvétskor.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvétska, depotsuspension
1 forfylld spruta a 3,5 ml
1 kanyl

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lis bipacksedeln fore anvéndning.
Gluteal intramuskuldr anvéndning.

6 Administrera var 6:¢ manad.

MANADER

Skaka sprutan MYCKET SNABBT i en uppét- och nedétgéende rorelse i
15 sekunder, upprepa sedan.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och réckhall for barn.
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7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

Administrera endast med hjilp av kanylen som medf6ljer i forpackningen.

8. UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Transportera och forvara med DENNA SIDA UPP
PLACERA PLANT

UPP

Infoga uppatriktade pilar

NED

Transportera och férvara med DENNA SIDA NED
PLACERA PLANT

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgien

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/20/1453/007

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

| 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

| 15. BRUKSANVISNING
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16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

BYANNLI 700 mg

17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvéadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING - I ETT FORMAT LASBART FOR
MANSKLIGT OGA

PC
SN
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA BLISTER ELLER STRIPS

ETIKETT PA BLISTER TILL BRICKA

1. LAKEMEDLETS NAMN

BYANNLI 700 mg injektionsvétska
paliperidon

2.  INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Janssen-Cilag International NV

|3.  UTGANGSDATUM

‘ 4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

/5.  OVRIGT

Kréver sérskild skakning for att férhindra tilltdppning.
Las Information avsedd for hélso- och sjukvardspersonal.
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

FORFYLLD SPRUTA

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

BYANNLI 700 mg injektionsvétska
paliperidon

2. ADMINISTRERINGSSATT

Glutealt 1.m.

Skaka snabbt

3.  UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

700 mg

6. OVRIGT
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

PAPPKARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

BYANNLI 1 000 mg injektionsvitska, depotsuspension, i forfylld spruta
paliperidon

2.  DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

Varje forfylld spruta innehéller 1 000 mg paliperidon (som paliperidonpalmitat).

3.  FORTECKNING OVER HIALPAMNEN

Hjalpdmnen: polysorbat 20, polyetylenglykol 4 000, citronsyramonohydrat,
natriumdivétefosfatmonohydrat, natriumhydroxid och vatten for injektionsvétskor.

4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

Injektionsvétska, depotsuspension
1 forfylld spruta a 5 ml
1 kanyl

5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lis bipacksedeln fore anvéndning.
Gluteal intramuskuldr anvéndning.

6 Administrera var 6:¢ manad.

MANADER

Skaka sprutan MYCKET SNABBT i en uppét- och nedétgéende rorelse i
15 sekunder, upprepa sedan.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN-
OCH RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och réckhall for barn.
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7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

Administrera endast med hjilp av kanylen som medf6ljer i forpackningen.

8. UTGANGSDATUM

EXP

9. SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

Transportera och forvara med DENNA SIDA UPP
PLACERA PLANT

UPP

Infoga uppatriktade pilar

NED

Transportera och férvara med DENNA SIDA NED
PLACERA PLANT

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgien

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

EU/1/20/1453/008

13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

\ 14. ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

| 15. BRUKSANVISNING
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‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

BYANNLI 1 000 mg

‘ 17. UNIK IDENTITETSBETECKNING — TVADIMENSIONELL STRECKKOD

Tvadimensionell streckkod som innehaller den unika identitetsbeteckningen.

18. UNIK IDENTITETSBETECKNING — I ETT FORMAT LASBART FOR
MANSKLIGT OGA

PC
SN
NN
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA BLISTER ELLER STRIPS

ETIKETT PA BLISTER TILL BRICKA

1. LAKEMEDLETS NAMN

BYANNLI 1 000 mg injektionsvitska
paliperidon

2.  INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Janssen-Cilag International NV

|3.  UTGANGSDATUM

‘ 4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

/5.  OVRIGT

Kréver sérskild skakning for att férhindra tilltdppning.
Las Information avsedd for hélso- och sjukvardspersonal.
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

FORFYLLD SPRUTA

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

BYANNLI 1 000 mg injektionsvitska
paliperidon

2. ADMINISTRERINGSSATT

Glutealt 1.m.

= Skaka snabbt

3. UTGANGSDATUM

EXP

4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

Lot

5. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

1 000 mg

6. OVRIGT
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B. BIPACKSEDEL
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Bipacksedel: Information till anviindaren

BYANNLI 700 mg injektionsvitska, depotsuspension, i forfylld spruta
BYANNLI 1 000 mg injektionsvitska, depotsuspension, i forfylld spruta
paliperidon

Lis noga igenom denna bipacksedel innan du bérjar anvinda detta liikemedel. Den innehaller

information som ér viktig for dig.

- Spara denna information, du kan behdva ldsa den igen.

- Om du har ytterligare fragor viand dig till ldkare, apotekspersonal eller sjukskoterska.

- Om du far biverkningar, tala med ldkare, apotekspersonal eller sjukskoterska. Detta géller &ven
eventuella biverkningar som inte nimns i denna information. Se avsnitt 4.

I denna bipacksedel finns information om féljande:

1. Vad BYANNLI ar och vad det anvénds for

2. Vad du behover veta innan du anvinder BYANNLI
3. Hur du anvinder BY ANNLI

4. Eventuella biverkningar

5. Hur BYANNLI ska forvaras

6.

Forpackningens innehall och 6vriga upplysningar

1. Vad BYANNLI ér och vad det anviinds for
BYANNLI innehéller den aktiva substansen paliperidon som tillhor klassen av antipsykoslédkemedel.
BYANNLI anvéinds som underhallsbehandling mot symtomen vid schizofreni hos vuxna patienter.

Om du har svarat bra pa behandling med paliperidonpalmitat for injektion given en gang per ménad
eller en gang var 3:e ménad kan din ldkare pabdrja behandling med BY ANNLI.

Schizofreni ér en sjukdom med positiva” och “negativa” symtom. Positiva symtom betyder
forekomst av symtom som vanligtvis inte forekommer. En person med schizofreni kan till exempel
hora roster eller se saker som inte finns (kallas hallucinationer), tro saker som inte &r sanna (kallas
vanforestéllningar) eller kénna sig ovanligt missténksam mot andra. Negativa symtom betyder brist pa
beteenden eller kidnslor som vanligtvis forekommer. En person med schizofreni kan till exempel verka
tillbakadragen, inte reagera alls kdnsloméssigt eller kan ha svart att prata pa ett tydligt och logiskt sétt.
Personer med denna sjukdom kan ocksa kidnna sig nedstdmda, oroliga, skuldtyngda eller spanda.

BYANNLI kan hjélpa till att lindra symtomen av din sjukdom och minska risken for att dina symtom
kommer tillbaka.

2. Vad du behover veta innan du anvinder BYANNLI

Anvind inte BYANNLI

- om du ér allergisk mot paliperidon eller ndgot annat innehallsdmne i detta likemedel (anges i
avsnitt 6).

- om du ér allergisk mot risperidon.

Varningar och forsiktighet

Tala med lékare, apotekspersonal eller sjukskdterska innan du anviander BY ANNLI.

Detta likemedel har inte studerats pa 4ldre patienter med demens. Aldre patienter med demens, som
behandlas med andra liknande typer av ldkemedel, kan emellertid ha dkad risk for att fa stroke eller att
do (se avsnitt 4).
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Alla likemedel kan orsaka biverkningar och vissa av de biverkningar som orsakas av detta lakemedel
kan forvérra symtomen av andra medicinska tillstdnd. Darfor &r det viktigt att du rddgdér med din
lakare om nagot av foljande tillstdnd som skulle kunna forvéirras under behandlingen med detta
lakemedel:

- om du har Parkinsons sjukdom

- om du har en typ av demens som kallas ”lewykroppsdemens”

- om du ndgon ging har diagnostiserats med ett tillstdnd dir symtomen omfattar feber och
muskelstelhet (dven ként som malignt neuroleptikasyndrom)

- om du ndgon gang har haft ofrivilliga ryckande rorelser i ansiktet, tungan eller andra delar av
kroppen (tardiv dyskinesi)

- om du vet att du har haft 1dga nivéer av vita blodkroppar tidigare (detta kan men behdver inte ha
orsakats av andra lakemedel)

- om du ar diabetiker eller har anlag for att f4 diabetes

- om du har haft brostcancer eller en tumor i hjarnans hypofys

- om du har en hjartsjukdom eller fir behandling mot en hjartsjukdom som gor att blodtrycket kan
bli lagt

- om du har 14gt blodtryck nér du reser dig upp eller sétter dig upp snabbt

- om du har haft krampanfall tidigare

- om du har njurproblem

- om du har leverproblem

- om du har utdragna och/eller smértsamma erektioner

- om du har storningar i regleringen av kroppstemperatur eller har forh6jd kroppstemperatur

- om du har en onormalt hdg niva av hormonet prolaktin i blodet eller om du har en tumér som
kan vara prolaktinberoende

- om du eller ndgon annan i din familj har haft blodproppar eftersom antipsykotiska lakemedel
har forknippats med bildning av blodproppar.

Om du har ndgot av dessa tillstdnd, tala med din ldkare eftersom han/hon kan vilja anpassa din dos
eller folja upp dig med kontroller under en tid.

I mycket sdllsynta fall har en farligt 1ag nivé av en viss typ av vita blodkroppar som behovs for att
bekdmpa infektion i blodet pavisats hos patienter som tar detta lakemedel. Dérfor kan din ldkare vilja
kontrollera dina nivéer av vita blodkroppar.

Aven om du tidigare har télt paliperidon eller risperidon taget via munnen kan allergiska reaktioner i
sdllsynta fall intraffa efter att du har fatt injektioner av BY ANNLI. S6k omedelbart medicinsk vard om
du far hudutslag, svullnad i halsen, klada eller andningsproblem eftersom dessa kan vara tecken pa en
allvarlig allergisk reaktion.

Detta lakemedel kan gora att du gar upp eller ner i vikt. Betydande viktforandringar kan ha en negativ
inverkan pa din hélsa. Din lékare ska regelbundet kontrollera din kroppsvikt.

Din ldkare ska titta efter tecken pa hogt blodsocker eftersom diabetes mellitus eller forsamring av
befintlig diabetes mellitus har setts hos patienter som anvéinder detta ladkemedel. Hos patienter med
befintlig diabetes mellitus ska blodsockret kontrolleras regelbundet.

Eftersom detta ldkemedel kan minska driften att krdkas finns det en risk for att det doljer kroppens
normala reaktion om man fatt i sig ngot giftigt &mne eller andra medicinska tillstdnd.

Starroperationer
Om du har en 6gonoperation inplanerad méste du informera din 6gonlékare om att du anvénder detta
lakemedel. Detta dr for att vid operation for gré starr kan det forekomma att:

o pupillen (den svarta cirkeln i 6gats mitt) inte 6kar i storlek s& mycket som behdvs
o man far nedsatt muskelspénning i iris (6gats fdrgade del) under operationen och det kan leda till
Ogonskada.
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Barn och ungdomar
Anvind inte detta ldkemedel till barn och ungdomar under 18 &r. Det &r inte kdnt om det &r sékert och
effektivt hos dessa patienter.

Andra liikkemedel och BYANNLI
Tala om for ldkare om du tar, nyligen har tagit eller kan tédnkas ta andra ldkemedel.

Intag av detta likemedel med karbamazepin (anvénds mot epilepsi och som humdrstabiliserande
lakemedel) kan krdva en &ndring av din dos av detta ldkemedel.

Eftersom detta lakemedel i forsta hand har effekt i hjirnan kan anvéndning av andra ldkemedel som
ocksa verkar 1 hjdrnan orsaka en forvarring av biverkningar sdsom somnighet eller andra effekter pa
hjarnan, t.ex. andra likemedel for att behandla psykiska tillstdnd, opioider, antihistaminer och
somnmedel.

Tala om for din ldkare om du tar detta ldkemedel medan du ocksa tar risperidon eller paliperidon via
munnen under langre perioder. Det kan krévas en éndring av din dos av BYANNLL

Eftersom detta ladkemedel kan séinka blodtrycket ska forsiktighet iakttas nér likemedlet anvéands
tillsammans med andra lakemedel som sédnker blodtrycket.

Detta likemedel kan minska effekten av lidkemedel mot Parkinsons sjukdom och myrkrypningar i
benen (t.ex. levodopa).

Detta likemedel kan orsaka onormala EKG genom att det tar ldngre tid dn vanligt for en elektrisk
impuls att forflytta sig genom en viss del av hjértat (tillstindet kallas QT-forléngning). Andra
lakemedel som har en séddan effekt innefattar vissa likemedel som anvinds for att behandla
hjartarytmier eller for att behandla infektioner samt andra antipsykotiska ldkemedel.

Om du tidigare har haft krampanfall kan detta ldkemedel 6ka risken for att du far dem. Andra
lakemedel som har en sddan effekt innefattar vissa ladkemedel som anvands for att behandla depression
eller for att behandla infektioner samt andra antipsykotiska lakemedel.

BYANNLI ska anvéndas med forsiktighet med ldkemedel som Okar aktiviteten i det centrala
nervsystemet (psykostimulantia sdsom metylfenidat).

BYANNLI med alkohol
Alkohol bor undvikas.

Graviditet och amning
Om du ar gravid eller ammar, tror att du kan vara gravid eller planerar att skaffa barn, radfraga lakare
eller apotekspersonal innan du anvénder detta lakemedel.

Fertila kvinnor

En engéngsdos av detta 1ikemedel forvéntas finnas kvar i kroppen i upp till 4 &r, vilket kan utgdra en
risk for barnet. BY ANNLI ska dérfor endast anvéndas till kvinnor som planerar att bli gravida om det
ar absolut nodvandigt.

Graviditet

Du ska inte anvidnda detta lakemedel under graviditet, sdvida du inte har diskuterat detta med din
lakare. Foljande symtom kan forekomma hos nyfodda barn vars mammor har anvént paliperidon under
den sista trimestern (de sista tre ménaderna av graviditeten): skakningar, stela och/eller svaga muskler,
somnighet, upprordhet, andningsproblem och svérigheter att dta. Nyfodda barn ska 6vervakas noga
och om ditt barn far nagra av dessa symtom ska du kontakta lékare.
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Amning

Detta likemedel kan foras over frdn mamman till barnet via brostmjolken. Detta kan skada barnet,
dven langt efter den sista dosen. Darfor ska du inte amma om du anvéander eller har anvént detta
lakemedel under de senaste 4 aren.

Koérformaga och anviindning av maskiner

Yrsel, extrem trotthet och synproblem kan férekomma under behandling med detta lakemedel (se
avsnitt 4). Det ska beaktas 1 situationer da full vakenhet krivs, t.ex. dd man kor bil eller hanterar
maskiner.

BYANNLI innehaller natrium
Detta likemedel innehéller mindre &n 1 mmol (23 mg) natrium per dos, d.v.s. ar nést intill
“natriumfritt”.

3. Hur du anviander BYANNLI

Detta ldkemedel ges till dig av en lékare eller av annan sjukvardspersonal. Lékaren kommer att
meddela dig nér du behdver nédsta injektion. Det &r viktigt att du inte missar en inplanerad dos. Om du
inte kan komma till ett inplanerat besdk ska du omedelbart ta kontakt for att fa en ny tid sa snart som
mojligt.

Du kommer att fa en injektion av BY ANNLI i skinkan en gang var 6:¢ manad.

Beroende pa dina symtom kan lékaren oka eller minska méngden lakemedel som du far nér det &r dags
for nésta inplanerade injektion.

Patienter med njurproblem

Om du har litta njurproblem kommer ldkaren att bestimma om BY ANNLI 4r lampligt baserat pé
dosen paliperidonpalmitat for injektion for anvéndning en gang per manad eller en géng var 3:e méanad
som du har fatt. Dosen pa 1 000 mg av BY ANNLI rekommenderas inte.

Om du har méttliga eller svéra njurproblem ska detta ldkemedel inte anvéndas.

Aldre
Lakaren kan komma att justera din dos av detta ladkemedel om du har férsémrad njurfunktion.

Om du har fatt for stor méingd av BYANNLI
Du kommer att fa detta lakemedel av utbildad sjukvardspersonal och det dr darfor inte troligt att du far
for mycket.

Patienter som har fatt for mycket paliperidon kan fa foljande symtom: dasighet eller somnighet, snabb
hjartrytm, lagt blodtryck, onormalt EKG (elektrisk dvervakning av hjértat) eller langsamma eller
onormala rorelser i ansiktet, kroppen, armarna eller benen.

Om du slutar att anvinda BYANNLI

Om du slutar med dina injektioner kan dina symtom pé schizofreni bli vérre. Du ska inte sluta anvénda

detta lakemedel savida inte din ldkare har sagt att du ska gora det.

Om du har ytterligare fragor om detta ladkemedel, kontakta lidkare eller apotekspersonal.
4. Eventuella biverkningar

Liksom alla lakemedel kan detta lakemedel orsaka biverkningar, men alla anvéndare behover inte
fa dem.
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Allvarliga biverkningar

Om du far ndgon av foljande allvarliga biverkningar kan du behdva omedelbar medicinsk behandling.

Tala genast om for ldkare eller uppsok niarmaste sjukhus omedelbart:

o Blodproppar, sérskilt i benen. Detta dr séllsynt (kan féorekomma hos upp till 1 av
1 000 anvédndare). Symtomen omfattar:

o svullnad, smérta och rodnad i ett ben (djup ventrombos)
o brostsmérta och andningssvarigheter orsakade av blodproppar som har forflyttat sig via
blodkérlen till lungorna (lungemboli).

o Tecken pa en stroke, ingen kind frekvens (kan inte berdknas fran tillgédngliga data). Symtomen
omfattar:

o plotslig fordndring i ditt sinnestillstand
o plotslig svaghet eller domningar i ansiktet, armarna eller benen, sdrskilt pa en sida, eller
sluddrigt tal, &ven under en kort tidsperiod.

o Malignt neuroleptikasyndrom. Detta &r sillsynt (kan forekomma hos upp till 1 av
1 000 anvindare). Symptomen omfattar:

o feber, muskelstelhet, svettningar eller sankt medvetandegrad.

. Ihallande erektion som kan gora ont (priapism). Detta &r sdllsynt (kan forekomma hos upp till 1
av 1 000 anvéndare).

o Ryckningar eller ryckande rytmiska rorelser som du inte kan kontrollera i din tunga, mun och
ansikte eller andra delar av kroppen (tardiv dyskinesi). Detta d4r mindre vanligt (kan forekomma
hos upp till 1 av 100 anvindare).

. Allvarlig allergisk reaktion (anafylaktisk reaktion). Ingen kidnd frekvens (kan inte uppskattas
fran tillgéngliga data). Symptomen omfattar:

o feber,
o svullnad av mun, ansikte, 1éppar eller tunga,
o andnod,

o klada, hudutslag och ibland blodtrycksfall.

Aven om du tidigare har télt risperidon eller paliperidon taget via munnen kan allergiska reaktioner i

sillsynta fall intréffa efter att du har fatt injektioner av paliperidon.

o “Floppy iris syndrome”, nér iris (den fargade delen av 6gat) blir slapp under en starroperation.
Detta kan leda till att 6gat skadas (se dven ”Starroperationer” i avsnitt 2). Ingen kénd frekvens
(kan inte uppskattas fréan tillgéingliga data).

o Stevens-Johnsons syndrom eller toxisk epidermal nekrolys. Utslag med blésor och fjdllande hud
av allvarlig eller livshotande karaktdr som kan borja i och runt munnen, nésan, 6gonen och
konsorganen och sprida sig till andra delar av kroppen. Ingen kind frekvens (kan inte uppskattas
frén tillgéingliga data).

Tala genast om for ldkare eller uppsok nidrmaste sjukhus omedelbart om du mérker ndgon av de
allvarliga biverkningarna ovan.

o Agranulocytos. Farligt 1aga nivéer av en viss typ av vita blodkroppar som behovs for att
bekdmpa infektion i blodet. Ingen kénd frekvens (kan inte berdknas fréan tillgdngliga data).

Ovriga biverkningar

Mycket vanliga biverkningar: kan forekomma hos fler én 1 av 10 anvindare
o svarigheter att somna eller sova utan avbrott.

Vanliga biverkningar: kan forekomma hos upp till 1 av 10 anviindare

o forkylningssymtom, urinvégsinfektion, influensaliknande symtom.

o BYANNLI kan 6ka dina nivéer av ett hormon som kallas prolaktin och som ses i ett blodprov
(detta kan men behover inte ge symtom). Symtom pa hoga prolaktinnivaer kan hos méan
innefatta: svullna brost, svarigheter att fa eller bibehélla erektion eller annan sexuell dysfunktion
och hos kvinnor innefatta obehag i brosten, uteblivna menstruationer eller andra problem med
menstruationscykeln.

o hogt blodsocker, viktokning, viktminskning, minskad aptit.
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irritabilitet, depression, angest.

parkinsonism: detta tillstdnd kan omfatta minskade eller forsvagade kroppsrorelser, kinsla av
spanda eller stela muskler (som gor dina rorelser ryckiga) och ibland till och med en kénsla av
att rorelsen stannar upp och sedan bdrjar om. Andra tecken pa parkinsonism innefattar en
langsam sldpande géng, skakningar vid vila, 6kad salivproduktion och/eller dreglande och en
avsaknad av ansiktsuttryck.

rastloshet, kdnna sig somnig eller mindre alert.

dystoni: detta ar ett tillstind som omfattar langsamma eller ihéllande ofrivilliga
muskelsammandragningar. Dystoni kan paverka vilken del av kroppen som helst (och leda till
en onormal hallning) men paverkar ofta musklerna i ansiktet, inklusive onormala rorelser av
Ogonen, mun, tunga eller kike.

yrsel.

dyskinesi: detta &r ett tillstdind som omfattar ofrivilliga muskelrorelser och kan inkludera
upprepande, spastiska eller forvridna rorelser eller ryckningar.

tremor (skakningar).

huvudvérk.

snabb hjartrytm.

hogt blodtryck.

hosta, néstippa.

buksmarta, krakningar, illaméende, férstoppning, diarré, dalig matsmaltning, tandvark.
forhojda nivaer av levertransaminaser i blodet.

ben- eller muskelviark, ryggsmarta, ledsmarta.

utebliven menstruation.

feber, svaghet, trétthet.

reaktion vid injektionsstillet, inklusive klada, smérta eller svullnad.

Mindre vanliga biverkningar: kan forekomma hos upp till 1 av 100 anviindare

lunginflammation, luftrérskatarr (bronkit), luftvigsinfektion, bihaleinflammation, blaskatarr,
oroninfektion, halsfluss, nagelsvamp, hudinfektion.

minskat antal vita blodkroppar.

blodbrist.

allergisk reaktion.

diabetes eller forsdmring av diabetes, 6kad méngd insulin (ett hormon som reglerar
blodsockernivaer) i blodet.

okad aptit.

forlust av aptit som leder till undernéring och lag kroppsvikt.

hog niva av triglycerider i blodet (en typ av fett), okad nivé av kolesterol i blodet.
sOmnstérning, upprymd sinnesstimning (mani), minskad sexlust, nervositet, mardrommar.
svimning, ett rastlost behov av att réra pé delar av kroppen, yrsel nir man stéller sig upp,
uppmarksamhetsstorning, talproblem, smakforlust eller onormal smakupplevelse, minskad
kénsla i huden for smérta och beréring, pirrande eller stickande kénsla eller domningar i huden.
dimsyn, 6goninfektion eller “roda 6gon”, torra 6gon.

kéansla av att det snurrar (vertigo), ringningar i éronen, Gronsmarta.

storning 1 impulsdverledningen mellan 6vre och nedre delarna av hjartat, onormal elektrisk
ledning i hjértat, forlangt QT-intervall frén hjértat, snabb hjértrytm d& man stéller sig upp,
langsam hjértrytm, onormal elektrisk signal i hjértat (elektrokardiogram eller EKG), en
fladdrande eller bultande kénsla i brostkorgen (hjértklappning).

lagt blodtryck, lagt blodtryck da man stéller sig upp (foljaktligen kan vissa personer som tar
detta likemedel kinna sig svaga, yra eller svimma nér de sétter eller stéller sig upp plotsligt).
andndd, halsont, ndsblod.

bukobehag, mag- eller tarminfektion, svéljsvarigheter, muntorrhet, kraftigt 6kad gasbildning.
okad nivéd av gamma-GT (ett leverenzym kallat gamma-glutamyltransferas) i blodet, 6kade
nivéer av leverenzymer i blodet.

utslag (nésselutslag), klada, utslag, haravfall, eksem, torr hud, hudrodnad, akne, abscess under
huden, fjéllande och kliande héarbotten eller hud.
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okad nivé av kreatinfosfokinas, ett enzym i blodet.

muskelspasmer, ledstelhet, muskelsvaghet.

urininkontinens, tita urintrdngningar, smérta vid urinering.

erektil dysfunktion, ejakulationsstdrning, uteblivna menstruationer eller andra problem med
menstruationscykeln (kvinnor), brostutveckling hos méan, sexuell dysfunktion, brostsmirta,
mjolklackage fran brosten.

svullnad av ansikte, mun, 6gon eller léppar, svullnad av kropp, armar eller ben.

en okning av kroppstemperatur.

en foréndring i séttet att gé.

smaérta i brostkorgen, obehag i brostkorgen, sjukdomskénsla.

hudférhérdnader.

fall.

Sillsynta biverkningar: kan forekomma hos upp till 1 av 1 000 anviindare

Ogoninfektion.

hudinflammation orsakad av kvalster.

Okat antal eosinofiler (en typ av vita blodkroppar) i blodet.

minskat antal blodpléttar (celler i blodet som hjélper till att stoppa blodning).
otillrdcklig insdndring av ett hormon som reglerar urinvolym.

socker 1 urinen.

livshotande komplikationer av okontrollerad diabetes.

lagt blodsocker.

overdrivet vattendrickande.

forvirring.

ororlighet och brist pa reaktionsformaga i vaket tillstind (katatoni).
sOmngang.

brist pa kénslor.

oférmaga att fa orgasm.

brist pa respons pa stimuli, medvetandeforlust, 1ag medvetandegrad, krampanfall,
balansstorning.

onormal koordination.

glaukom (6kat tryck inuti 6gongloben).

problem med att réra pé 6gonen, 6gonrullning, dverkénslighet mot ljus, okat tarflode,
roda dgon.

ofrivilliga huvudskakningar.

formaksflimmer (en onormal hjértrytm), oregelbunden hjartrytm.
blodvallning.

svarighet att andas under somn (sémnapné).

lungstas, blockering av luftvégar.

knastrande andningsljud.

visande andning.

bukspottkdrtelsinflammation.

svullen tunga.

avforingsinkontinens, mycket hérd avforing, blockering av tarmarna.
nariga lappar.

hudutslag orsakat av 1dkemedel, fortjockning av huden, mjall.
ledsvullnad.

nedbrytning av muskelvdvnad (“rabdomyolys”).

oforméga att kissa.

brostobehag, forstoring av brostkortlarna, brostforstoring.

vaginal flytning.

mycket 1ag kroppstemperatur, frossa, torstkinsla.
utsittningssymtom.
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o varansamling orsakad av infektion vid injektionsstillet, djup hudinfektion, en cysta vid
injektionsstillet, blamérken vid injektionsstéllet.

Ingen kiind frekvens: kan inte uppskattas fran tillgiingliga data

farligt 6verdrivet intag av vatten.

somnrelaterad &tstorning.

koma pé grund av okontrollerad diabetes.

snabb, ytlig andning, lunginflammation orsakad av inandning av foda, roststorning.
minskat syreflode i delar av kroppen (pa grund av minskat blodflode).

brist pd tarmrorelser vilket orsakar blockering.

gulfirgning av huden och 6gonen (gulsot).

missfargning av huden.

onormal hallning.

nyfodda barn, vars mammor har tagit BY ANNLI under graviditeten, kan fa biverkningar av
lakemedlet och/eller utsdttningssymtom sasom irritabilitet, langsamma eller ihallande
muskelsammandragningar, skakningar, sémnighet, andningsproblem eller svérigheter att dta.
o en sénkning av kroppstemperaturen.

o ddda hudceller vid injektionsstillet, ett sir vid injektionsstéllet.

Rapportering av biverkningar

Om du far biverkningar, tala med lékare, apotekspersonal eller en sjukskdterska. Detta géller dven
eventuella biverkningar som inte nimns i denna information. Du kan ocksé rapportera biverkningar
direkt via det nationella rapporteringssystemet listat i bilaga V. Genom att rapportera biverkningar kan
du bidra till att 6ka informationen om lékemedels sékerhet.

5. Hur BYANNLI ska forvaras
Forvara detta ldkemedel utom syn- och rackhall for barn.

Anvinds fore utgdngsdatum som anges pa kartongen efter EXP. Utgangsdatumet dr den sista dagen i
angiven ménad.

Inga sarskilda temperaturanvisningar.
Transportera och forvara i horisontell position. Se pilar pa produktkartongen for korrekt placering.

Likemedel ska inte kastas i avloppet eller bland hushéllsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man
kastar ldkemedel som inte léngre anvénds. Dessa atgérder ér till for att skydda miljon.

6. Forpackningens innehéll och 6vriga upplysningar

Innehallsdeklaration

Den aktiva substansen &r paliperidon.

Varje BYANNLI 700 mg forfylld spruta innehaller 1 092 mg paliperidonpalmitat motsvarande
700 mg paliperidon i 3,5 ml.

Varje BYANNLI 1 000 mg forfylld spruta innehéller 1 560 mg paliperidonpalmitat motsvarande
1 000 mg paliperidon i 5 ml.

Ovriga innehéllsimnen ir:
Polysorbat 20

Polyetylenglykol 4 000
Citronsyramonohydrat
Natriumdivétefosfatmonohydrat
Natriumhydroxid (for pH-justering)
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Vatten for injektionsvitskor

Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar

BYANNLI &r en vit till benvit injektionsvitska, depotsuspension, i en forfylld spruta. pH &r
omkring 7,0. Lakaren eller sjukskoterskan kommer att skaka sprutan mycket snabbt for att
resuspendera suspensionen innan den ges som en injektion.

Varje forpackning innehaller 1 forfylld spruta och 1 kanyl.

Innehavare av godkinnande for forsiljning
Janssen-Cilag International NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgien

Tillverkare

Janssen Pharmaceutica NV
Turnhoutseweg 30

B-2340 Beerse

Belgien

Kontakta ombudet for innehavaren av godkdnnandet for forsiljning om du vill veta mer om detta
lakemedel.

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Janssen-Cilag NV UAB "JOHNSON & JOHNSON"

Tel/Tél: +32 14 64 94 11 Tel: +370 5 278 68 88

janssen@jacbe.jnj.com It@its.jnj.com

bbarapus Luxembourg/Luxemburg

L, JokoHCBH & JIxoHChH boirapus” EOO/] Janssen-Cilag NV

Ten.: +359 2 489 94 00 Tél/Tel: +32 14 64 94 11

jjsafety@its.jnj.com janssen@jacbe.jnj.com

Ceska republika Magyarorszag

Janssen-Cilag s.r.0. Janssen-Cilag Kft.

Tel: +420 227 012 227 Tel.: +36 1 884 2858
janssenhu@its.jnj.com

Danmark Malta

Janssen-Cilag A/S AM MANGION LTD

TIf.: +45 4594 8282 Tel: +356 2397 6000

jacdk@its.jnj.com

Deutschland Nederland

Janssen-Cilag GmbH Janssen-Cilag B.V.

Tel: 0800 086 9247 / +49 2137 955 6955 Tel: +31 76 711 1111

jancil@its.jnj.com janssen@jacnl.jnj.com

Eesti Norge

UAB "JOHNSON & JOHNSON" Eesti filiaal Janssen-Cilag AS

Tel: +372 617 7410 TIf: +47 24 12 65 00

ee@its.jnj.com jacno@its.jnj.com
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EArada

Janssen-Cilag ®appokevutiky Movorpoésmmnn
A.EB.E.

TnA: +30 210 80 90 000

Espaiia
Janssen-Cilag, S.A.
Tel: +34 91 722 81 00
contacto@its.jnj.com

France

Janssen-Cilag

Tél: 0 800 25 50 75 /+33 1 55 00 40 03
medisource@its.jnj.com

Hrvatska

Johnson & Johnson S.E. d.o.o.
Tel: +385 1 6610 700
jjsafety@JNJCR.JNJ.com

Ireland

Janssen Sciences Ireland UC
Tel: 1 800 709 122
medinfo@its.jnj.com

island
Janssen-Cilag AB
c/o Vistor hf.

Simi: +354 535 7000
janssen(@yvistor.is

Italia

Janssen-Cilag SpA

Tel: 800.688.777 / +39 02 2510 1
janssenita@its.jnj.com

Kvmpog

Bapvéapoc Xatinmavayng Atod
TnA: +357 22 207 700

Latvija

UAB "JOHNSON & JOHNSON" filiale Latvija

Tel: +371 678 93561
lv@its.jnj.com

Denna bipacksedel dindrades senast

Ytterligare information om detta 1ikemedel finns p& Europeiska ldkemedelsmyndighetens webbplats

https://www.ema.europa.eu.
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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 Roménia SRL
Tel: +40 21 207 1800

Slovenija

Johnson & Johnson d.o.o.

Tel: +386 1 401 18 00

Janssen safety slo@its.jnj.com

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

Suomi/Finland
Janssen-Cilag Oy

Puh/Tel: +358 207 531 300
jacfi@its.jnj.com

Sverige
Janssen-Cilag AB
Ttn: +46 8 626 50 00
jacse@its.jnj.com

United Kingdom (Northern Ireland)
Janssen Sciences Ireland UC

Tel: +44 1 494 567 444
medinfo@its.jnj.com



Information avsedd for hilso- och sjukvidrdspersonal

Foljande uppgifter ar endast avsedda for hélso- och sjukvardspersonal och ska ldsas av hélso- och
sjukvérdspersonal tillsammans med den fullstindiga forskrivarinformationen (produktresumén).

Viktig sikerhetssammanfattning

Skaka sprutan med sprutspetsproppen riktad
uppat MYCKET SNABBT i minst

15 sekunder, pausa en kort stund och skaka
sedan igen i 15 sekunder.

Transport och forvaring

Transport och forvaring av kartongen i
horisontellt lage forbéttrar mojligheten att
resuspendera denna hogkoncentrerade
produkt.

Forberedelse

BYANNLI (depotsuspension med
paliperidonpalmitat for injektion for
anviandning en gang var 6:¢ manad) behover
skakas ldngre och snabbare &n
depotsuspension med paliperidonpalmitat for
injektion for anvéndning en géng per ménad.

BYANNLI ska administreras av hilso- och
sjukvardspersonal som en enda injektion.

— Dela inte upp dosen i flera injektioner.
BYANNLI ér endast avsett for intramuskulér
administrering 1 gluteusmuskeln.

— Injicera langsamt, djupt in i muskeln och
var noga med att undvika injektion i ett
blodkérl.

Dosering

Administrera BYANNLI en géng var
6:e ménad.

Tunnviggig sikerhetskanyl

Det ar viktigt att endast anvdnda den
tunnvéggiga siakerhetskanylen (1% tum,

20 gauge 0,9 mm x 38 mm) som medfoljer i
forpackningen. Den ér avsedd att endast
anvindas med BYANNLL
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Dosforpackningens .
innehall Forfylld spruta

Sprutspetspropp

Luerkoppling

Tunnvaggig sakerhetskanyl Gul koppling

20G % 17"

Anvand endast kanylen som
medfoljer i forpackningen Kanylskydd
Kanylférpackning

Fingerflans

Kolv

Tunnviggig sikerhetskanyl
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1. Forbered for injektionen.
Denna hogkoncentrerade produkt kriver specifika steg for resuspension.

o kort MYCKET SNABB uppat-

Hall alltid sprutan med sprutspetsproppen
riktad uppét.

och nedatgéende rorelse
. avslappnad handled.
Skaka sprutan MYCKET SNABBT i
minst 15 sekunder, pausa en kort stund
och skaka sedan igen i 15 sekunder.

N PAUS

For att sékerstilla en fullstédndig
atersuspension, skaka sprutan med:
[ Om mer dn 5 minuter passerar
innan injektion ska sprutan skakas
MYCKET SNABB:I' med . - -
sprutspetsproppen riktad uppat
igen i minst 30 sekunder for att

resuspendera lakemedlet.

- J

Vilblandad Inte valblandad

-

Kontrollera suspensionen
for fast produkt

A STOPP

*  Homogen, tjock och * Fast produkt pa sidorna och
mjolkvit upptill 1 sprutan

* Det dr normalt att se * Ojamn blandning
luftbubblor

e Tunn vitska

Produkten kan téppas till. Om sa sker, skaka sprutan med sprutspetsproppen riktad uppat MYCKET
SNABBT i minst 15 sekunder, pausa och skaka igen i 15 sekunder.
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Oppna kanylférpackningen

Riv av holjet pa forpackningen.
Placera forpackningen med kanylen inuti pa en ren yta.

EN

Avlédgsna sprutspetsproppen och séitt fast kanylen

N —

Hall sprutan med sprutspetsproppen riktad uppét.

Vrid och ta av proppen.

3. Sitt fast sdkerhetskanylen pé sprutan med en forsiktig
vridrorelse for att forhindra sprickor eller skador pa
néalnavet. Kontrollera alltid om det finns tecken skador
eller lackage fore administrering.

Anvind endast kanylen som medfoljer i forpackningen.

1
©

Dra tillbaka kolven.

Hall sprutan uppatriktad.

3. Dra forsiktigt tillbaka kolven for att rensa sprutspetsen
frén eventuell fast produkt. Detta kommer gora det
enklare att trycka pa kolven under injektionen.

N —

A

Avlidgsna luftbubblor

Tryck pa kolven forsiktigt tills en droppe vétska kommer ut frén
sprutspetsen.

R
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2. Injicera langsamt hela innehallet och kontrollera
Vilj och rengor en Gvre yttre kvadrant pa injektionsstallet i
gluteusmuskeln.

Administrera inte pa nagot annat sétt. ’
Torka av injektionsstéllet med en alkoholtork och 14t torka.

Vidror, flikta eller blas inte pa injektionsstéllet ndr du har }
rengjort det. Gluteus mugp.

Avliagsna kanylskyddet
Dra av kanylskyddet frén kanylen i en rak rorelse.

Vrid inte skyddet eftersom kanylen kan lossna fran sprutan. t

Injicera lingsamt och kontrollera

Anvind ett 1dngsamt, stadigt och jamnt tryck for att trycka ned
kolven fullstindigt. Detta bor ta omkring 30—60 sekunder.
Fortsiitt att trycka pa kolven om du kénner ett motstind.
Detta iir normalt.

Kontrollera att hela innehallet i
sprutan har injicerats medan nalen
ar inuti i muskeln.

Avlédgsna nélen fran muskeln.
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3. Efter injektionen

Sidkra kanylen

Anvand tummen eller en plan yta for att sdkra kanylen med
skyddsmekanismen nér injektionen ar genomford.

Kanylen ér sikrad nir du hor ett “klick™.

Kassera pa riitt séiitt och kontrollera injektionsstiillet
Kassera sprutan i en godkidnd behallare for stickande och
skérande avfall.

Det kan forekomma en liten méngd blod eller vétska vid
injektionsstillet. Applicera ett tryck pa huden med en
bomullstuss eller gasvayv tills eventuell blodning har upphort.
Gnid inte pé injektionsstillet.

Téck over injektionsstillet med ett plaster vid behov.
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