AUTORIZATIE DE PUNERE PE PIATA NR. 14273/2022/01 Anexa 2
Rezumatul caracteristicilor produsului

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA COMERCIALA A MEDICAMENTULUI

Haloperidol Laropharm 0,5 mg comprimate

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA
Un comprimat contine haloperidol 0,5 mg.
Excipient cu efect cunoscut: lactoza monohidrat 61,75 mg.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1.

3. FORMA FARMACEUTICA

Comprimat.

Comprimate neacoperite, cu diametrul de 7 mm, de forma lenticulara si cu o linie

mediand pe una din fete de culoare alba.

Linia mediana are numai rolul de a usura ruperea comprimatului pentru a fi inghitit usor si nu de
divizare in doze egale.

4. DATE CLINICE
4.1 Indicatii terapeutice

® Efect antipsihotic in:

- schizofrenie acuta si cronicd; sindrom paranoid; confuzie acutd, alcoolism (sindromul Korsakof¥),

pentru combaterea delirului si halucinatiilor;

- deliruri ipohondriace;

- tulburari de personalitate de tip: paranoid, schizoid, schizotip, antisocial, de granita si altele.

= Efect sedativ 1n:

- manie, dementa, retardare mentald, alcoolism;

- tulburari de personalitate de tip: compulsiv, paranoid, histrionic si altele;

- agitatie, agresivitate, dromomanie;

- tulburdri de comportament si de caracter la copii;

- coree Huntington;

- singultus (sughit);

- sindromul Gilles de la Tourette.

» Antiemetic in greata si varsaturi de origine variata, indeosebi atunci cand antiemeticele clasice nu
sunt

eficace.

» Medicatie adjuvantd pentru tratamentul durerii cronice severe; permite reducerea dozei de analgezice

(mai ales opioide).




4.2 Doze si mod de administrare

Pentru administrare orala.

Tratamentul trebuie individualizat in functie de situatia clinica si reactivitatea pacientului.
Administrarea se face sub supraveghere medicala.

Dupa obtinerea unui raspuns favorabil (de obicei in decurs de 3 saptimani), doza minima eficace
trebuie stabilitd prin scaderea gradatd pana la cea mai mica valoare a dozei care produce un raspuns
clinic favorabil.

Intreruperea tratamentului trebuie facut treptat, in special in cazul dozelor mari.

Haloperidol Laropharm este recomandat a fi utilizat in fazele cronice ale afectiunilor, cand intretinerea
raspunsului terapeutic se poate face cu doze mai mici de substanta activa.

= Efect antipsihotic

- In faza acuta (episoade acute de schizofrenie, delirium tremens, paranoia, stari de confuzie
acuta,sindromul Korsakoff, paranoia acutd) se prefera administrarea parenterala: 5—10 mg i.v. sau
i.m.,repetate la fiecare ord pana cand se obtine un control suficient al simptomelor sau pana la un
maximum de 60 mg/zi. Daca este administrat oral, poate fi necesar aproape dublul dozelor de mai sus.
- In faza cronici (schizofrenie cronici, alcoolism cronic, tulburiri cronice de personalitate): 1-3 mg
oral

de trei ori pe zi, poate fi crescut la 10-20 mg de trei ori pe zi, in functie de raspuns.

» Efect sedativ

- In fazi acuti este necesard administrarea parenterala.

- In faza cronici: 0,5 mg de trei ori pe zi pe cale orald, poate fi crescutd la 2—3 mg de trei ori pe zi,
daca

este necesar, pentru a obtine un raspuns terapeutic.

In sindromul Gilles de la Tourette pot fi necesare doze de pani la 10 mg pe zi.

= Antiemetic: se recomanda 1-5 mg de 2 ori pe zi.

» Analgezic (adjuvant): se administreaza 0,5-1 mg de 3 ori pe zi.

Copii cu vdrsta mai mica de 6 ani
Nu se recomandé administrarea Haloperidol Laropharm 0,5 mg comprimate copiilor cu varsta sub 6
ani. Pentru acestia se va administra o forma farmaceutica adecvata varstei.

Copii cu vdrsta mai mare de 6 ani
La copii doza uzuala este de 25-50 pg/kg si zi, in doua prize; la nevoie se poate creste pand la maxim
10 mg/zi.

Varstnici
La pacientii varstnici este necesara administrarea unor doze de aproximativ jumatate din doza
adultului si cresterea acestora lent, la 2-3 zile, pana la obtinerea efectului dorit.

4.3  Contraindicatii

Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1.

Deprimare toxica severd a sistemului nervos, provocata de alcool etilic sau de medicamente cu actiune
deprimanta centrala.

Boala Parkinson.

Leziuni ale ganglionilor bazali.

Utilizarea concomitenta a agonistilor dopaminergici (de exemplu, amantadind, bromocriptina,
entacapona, piribedil, ropinirol, pramipexol, apomorfind) si a sultopiridei.



4.4 Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Au fost raportate cazuri rare de moarte subita la pacientii tratati cu medicamente antipsihotice, inclusiv
haloperidol. Pentru ca in cursul tratamentului cu haloperidol s-a observat o alungire a intervalului QT,
se recomanda prudenta la pacientii aflati in stari clinice ce prelungesc intervalul QT (sindromul QT
prelungit, hipokaliemie, medicamente ce prelungesc intervalul QT), in special daca haloperidolul este
administrat parenteral.

Haloperidolul trebuie administrat cu prudentd si numai dupa evaluarea raportului risc/beneficiu cand
exista in antecedente urmatoarele afectiuni:

- cardiopatii grave, indeosebi angind pectorald (risc de hipotensiune arteriald tranzitorie gi durere
anginoasa);

- glaucom;

- afectiuni respiratorii grave, cum sunt astmul bronsic, emfizemul pulmonar, pneumopatiile acute
(deprimare respiratorie);

- insuficienta renala (scade excretia haloperidolului);

- epilepsie sau alte afectiuni care predispun la convulsii (de exemplu, sindrom de abstinenta alcoolica
sau distrugeri cerebrale) — pot fi declansate crize epileptice;

- hipertiroidism — risc de crestere a toxicitatii haloperidolului, terapia trebuie intotdeauna insotita de un
tratament tireostatic adecvat.

in schizofrenie raspunsul la tratamentul antipsihotic poate fi intarziat. Dupa intreruperea tratamentului
cu haloperidol, remisiunea se poate mentine timp de sdptdmani sau luni. Se recomanda intreruperea
gradata a tratamentului cu haloperidol pentru a evita reaparitia precoce a tulburarilor psihotice si a
simptomelor acute de abstinenta (greata, varsaturi, insomnie).

In cazul in care fenomenele psihotice sunt insotite de tulburari depresive se recomanda asocierea
haloperidolului cu antidepresive.

Tulburarile extrapiramidale pot fi combatute prin antiparkinsoniene anticolinergice. Administrarea
medicatiei antiparkinsoniene trebuie continuatd dupa intreruperea tratamentului cu haloperidol, daca
excretia antiparkinsonianului este mai rapida decat cea a haloperidolului (pentru a evita simptomele
extrapiramidale).

Medicul trebuie sa aiba 1n vedere posibilitatea cresterii tensiunii intraoculare atunci cand haloperidolul
se administreaza concomitent cu medicamente anticolinergice, inclusiv medicamente
antiparkinsoniene.

La pacientii varstnici sunt necesare doze mai mici si supravegherea atenta a tratamentului, deoarece
exista risc mai mare de hipotensiune arteriald ortostatica, manifestari extrapiramidale, diskinezie
tardiva.

Pentru ca haloperidolul se metabolizeaza in ficat, se recomanda prudenta la pacientii cu boli hepatice.
Se recomanda evitarea consumului de alcool etilic.

Haloperidol Laropharm 0,5 mg comprimate contine lactoza monohidrat. Pacientii cu afectiuni
ereditare rare de intoleranta la galactoza, deficit de lactaza (Lapp) sau sindrom de malabsorbtie la
glucoza-galactoza nu trebuie sa utilizeze acest medicament.

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Asocieri contraindicate:

- agonigti dopaminergici (de exemplu, amantadina, bromocriptina, entacapona, piribedil, ropinirol,

pramipexol, apomorfind);
- sultopirida (risc major de aritmii ventriculare, mai ales torsada varfurilor).



Pe durata terapiei cu haloperidol nu se recomanda utilizarea niciunui alt medicament ce poate
prelungi intervalul QT al inimii, din cauza riscului major de aritmii ventriculare, mai ales torsada
varfurilor. Sunt necesare controlul prealabil al intervalului QT, monitorizare EKG continua si
supraveghere clinica, eventual corectarea hipokaliemiei, atunci cand, pe durata terapiei cu haloperidol,
nu poate fi evitatd utilizarea concomitenta a oricaruia dintre urmatoarele medicamente:

- antiaritmice din clasa Ia precum chinidind, hidrochinidina, disopiramida;

- antiaritmice din clasa III precum amiodarona, sotalol, dofetilida, ibutilida;

- neuroleptice precum tioridazind, clorpromazina, levomepromazind, trifluoperazina, sulpirida,
amisulpirida, triaprida, pimozida, droperidol;

- anticolinesterazice precum donepezil, rivastigmind, tacrind, galantamina, piridostigmina,
neostigmina;

- medicamente hipokaliemiante, cum sunt diureticele hipokaliemiante, laxativele iritante, amfotericina
B i.v, glucocorticoizii, tetracosactidele;

- diltiazem, verapamil, beta-blocantele, clonidina, guanfacina, digitalicele;

- halofantrina, pentamidina, sparfloxacina, moxifloxacina, eritromicina i.v;

- brepridil, cisaprida, difemanil, mizolastina, vincamina i.v.

— Asocieri care necesitd prudenta:

- medicamente deprimante ale
SNC, inclusiv alcoolul etilic,
hipnoticele, sedativele si
analgezicele puternice

creste riscul deprimarii creierului

- metildopa efect potentat asupra sistemului nervos central

- levodopa haloperidolul poate influenta efectele antiparkinsoniene

haloperidolul inhiba metabolizarea antidepresivelor triciclicice,
determinand, in consecinta, cresterea concentratiilor plasmatice;
- antidepresive triciclicice aceasta poate duce la cresterea toxicitatii antidepresivelor
triciclice (efecte anticolinergice, toxicitate cardiovasculara,
scaderea pragului convulsivant)

- medicamente inductoare
enzimatice, precum

carbamazepina, fenobarbitalul, scad semnificativ concentratiile plasmatice ale haloperidolului

rifampicina
creste riscul reactiilor adverse precum encefalopatie, simptome

- litiu extrapiramidale, diskinezie tardiva, sindrom neuroleptic malign,
tulburari cerebrale, sindrom cerebral acut si coma

- fenindiona risc de antagonizare a efectului fenindionei

- chinidina, buspirona, pot influenta metabolismul haloperidolului si, In consecinta, poate

fluoxetina fi necesara ajustarea dozelor de haloperidol

) 'medlcan}ente' haloperidolul poate antagoniza efectele acestora

simpatomimetice

- medicamente simpatolitice

. haloperidolul poate reduce efectele hipotensoare ale acestora
precum guanetidina

4.6 Fertilitatea, sarcina si aliptarea

Studii populationale mari nu au aratat o crestere semnificativa a anomaliilor fetale produsa de
haloperidol. Au existat raportari izolate de anomalii congenitale dupa expunerea fatului la haloperidol,
cele mai multe in asociere cu alte medicamente. Haloperidolul trebuie utilizat in cursul sarcinii numai
daca beneficiul anticipat justifica riscul potential pentru fat.

Haloperidolul este excretat 1n laptele matern. Daca utilizarea haloperidolului este considerat esentiala,
alaptarea ar trebui sa fie intrerupta, deoarece s-au observat simptome extrapiramidale la copiii alaptati
natural ai mamelor tratate cu haloperidol.




4.7 Efecte asupra capacititii de a conduce vehicule si de a folosi utilaje

Haloperidolul are influentd majora asupra capacitatii de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje.

4.8 Reactii adverse

in limitele dozelor scizute (1 pana la 2 mg zilnic), reactiile adverse ale haloperidolului au fost rare,
benigne si tranzitorii. La pacientii ce au primit doze mai mari, unele reactiile adverse au fost observate
mai frecvent. Efectele neurologice sunt cele mai frecvente.

Frecventele prezentate utilizeaza urmatoarea conventie:

Foarte frecvente (> 1/10); frecvente (= 1/100 si < 1/10); mai putin frecvente (= 1/1000 si < 1/100); rare
(= 1/10000 si < 1/1000); foarte rare ( < 1/10000), cu frecventa necunoscuta (care nu pot fi estimate din

datele disponibile).

Clasificarea
MedDRA pe
aparate, sisteme si
organe

Frecventa

Reactia adversa

Tulburari
hematologice si
limfatice

Mai putin frecvente

Leucopenie

Cu frecventa necunoscuta

Agranulocitoza, neutropenie, pancitopenie,
trombocitopenie

Tulburari ale
sistemului imunitar

Mai putin frecvente

Hipersensibilitate

Cu frecventa necunoscuta

Reactie anafilactica

Tulburari Rare Hiperprolactinemie
endocrine Cu frecventd necunoscutd | Secretie inadecvatd de hormon antidiuretic
Tulburari

metabolice si de
nutritie

Cu frecventa necunoscuta

Hipoglicemie

Tulburari psihice

Foarte frecvente

Agitatie, insomnie

Frecvente

Tulburari psihotice, depresie

Mai putin frecvente

Stare de confuzie; scaderea libidoului; pierderea
libidoului; neliniste

Tulburari ale
sistemului nervos

Foarte frecvente

Tulburare extrapiramidala; hiperkinezie; cefalee

Frecvente

Diskinezie tardiva; criza oculogira; distonie;
diskinezie; acatizie, bradikinezie; hipokinezie;
hipertonie; somnolentd; tremor; ameteala

Mai putin frecvente

Convulsii; akinezie; sedare; contractii musculare
involuntare

Rare

Disfunctii motorii; sindromul neuroleptic malign

Tulburari oculare

Frecvente

Tulburari de vedere

Mai putin frecvente

Vedere incetosata

Tulburari cardiace

Mai putin frecvente

Tahicardie

Cu frecventa necunoscuta

Fibrilatie ventriculard; torsada varfurilor;
tahicardie ventriculara; extrasistole




Clasificarea
MedDRA pe

. . | Frecventa Reactia adversa

aparate, sisteme $i
organe

<. Hipotensiune arteriala ortostatica; hipotensiune
Tulburari vasculare | Frecvente poten - P

arteriala

Tulburari Constipatie; xerostomie; hipersecretie salivara;

. . Frecvente VO
gastrointestinale greata, varsaturl

Frecvente Rezultate anormale ale analizelor functiei hepatice

Tulburari
hepatobiliare Mai putin frecvente Hepatita; icter

Cu frecventa necunoscuta

Insuficientd hepatica acuta; colestaza

Afectiuni cutanate
si ale tesutului

Frecvente

Eruptie cutanata tranzitorie

Reactie de fotosensibilitate; urticarie; prurit;

Tulburari ale
aparatului genital si
ale sanului

subcutanat Mai putin frecvente . Co
put hiperhidroza
Tulburari Mai o S lare: rigidi loscheletals
musculoscheletice a1 putin frecvente pasme musculare; rigiditate musculoscheletala
si ale tesutului Isii 0
conjunctiv Rare Convulsii musculare
Tulburari renale si S
< . 3 Frecvente Retentie urinara
ale cdilor urinare
Frecvente Disfunctie erectila

Mai putin frecvente

Amenoree; dismenoree; galactoree

Rare

Menoragie; tulburari menstruale; disfunctii sexuale

Cu frecventa necunoscuta

Ginecomastie; priapism

Tulburari generale
si la nivelul locului
de administrare

Mai putin frecvente

Tulburari de mers; hipertermie; edem

Cu frecventa necunoscuta

Deces subit; hipotermie

Investigatii
diagnostice

Frecvente

Crestere 1n greutate; scadere in greutate

Rare

Prelungirea intervalului QT pe electrocardiograma

Raportarea reactiilor adverse suspectate

Raportarea reactiilor adverse suspectate dupa autorizarea medicamentului este importanta. Acest lucru
permite monitorizarea continua a raportului beneficiu/risc al medicamentului. Profesionistii din
domeniul sanatatii sunt rugati sa raporteze orice reactie adversa suspectata prin intermediul sistemului

national de raportare.

Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Romania
Str. Aviator Sanatescu nr. 48, Sector 1,

Bucuresti 011478-RO

e-mail: adr@anm.ro

Website: www.anm.ro

4.9 Supradozaj

Simptomatologie




Manifestarile reprezinta o exagerare a efectelor farmacologice cunoscute si a reactiilor adverse. Cele
mai importante sunt: tulburari extrapiramidale severe (rigiditate musculara, tremor), sedare,
hipotensiune arteriald, mai rar hipertensiune arteriald. Se pot produce aritmii ventriculare, asociate
eventual cu prelungirea intervalului QT.

in cazuri extreme, pacientul intrd in coma cu deprimare respiratorie si hipotensiune arteriala, stare de
soc, colaps.

Tratament

Nu existd antidot specific pentru haloperidol. in general, tratamentul este de sustinere a functiilor
vitale. Se recomanda, de asemenea, lavaj gastric, provocarea de varsaturi (cu exceptia pacientilor
obnubilati, in coma sau in timpul acceselor convulsive) si administrarea de carbune activat.

La pacientii comatosi, degajarea cailor respiratorii trebuie asigurata prin intubatie orofaringeana sau
endotraheald. Deprimarea respiratorie poate necesita respiratie artificiala.

Trebuie monitorizate semnele vitale si electrocardiograma, iar monitorizarea trebuie continuata pana
cand electrocardiograma se normalizeaza. Pentru aritmiile severe se indica masuri antiaritmice
adecvate.

Hipotensiunea arteriala si colapsul circulator pot fi contracarate prin perfuzie intravenoasa de plasma
sau concentrat de albumina si dopamina sau noradrenalind. Administrarea adrenalinei nu este indicata,
deoarece poate provoca hipotensiune arteriala severa in prezenta haloperidolului.

in caz de tulburiri extrapiramidale severe se administreaza parenteral antiparkinsoniene (de exemplu,
benzatropind metansulfonat 1-2 mg intramuscular sau intravenos).

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE
5.1 Proprietiti farmacodinamice

Grupa farmacoterapeutica: psiholeptice, antipsihotice, derivati de butirofenona, codul ATC:
NO5SADOLI.

Haloperidolul este un antipsihotic activ cu potentda mare. Efectul sedativ este moderat, tulburarile
motorii sunt relativ frecvente si intense. Efectele vegetativolitice sunt minore. Este un antiemetic activ.
Actiunile farmacodinamice sunt atribuite in principal blocarii receptorilor dopaminergici de la nivelul
sistemului limbic, nigrostriatului si hipotalamusului.

5.2 Proprietati farmacocinetice

Concentratiile plasmatice maxime ale haloperidolului se realizeaza in 2-6 ore de la administrarea
orala. Biodisponibilitatea dupa administrarea orald este de circa 60%. Raspunsul terapeutic se obtine la
concentratii plasmatice de haloperidol intre 4 pg/l si 20-25 pg/l. Haloperidolul se lega de proteinele
plasmatice in proportie de 92%. La starea de echilibru volumul aparent de distributie (Vd) este de 7,9
+ 2,5 I/kg. Haloperidol traverseaza usor bariera hematoencefalica. Epurarea se face prin metabolizare,
cu formare de metaboliti inactivi. Timpul de injumatatire mediu prin eliminare este de 24 ore (12-38
ore).

Excretia se face prin scaun (60%) si urind (40%). Aproximativ 1% din doza administrata se excreta
sub forma nemodificatd prin urina.

S-a observat o variabilitate interindividuala mare, dar o variabilitate individuald mica a concentratiilor
plasmatice si a majoritatii parametrilor farmacocinetici ai haloperidolului. Ca si In cazul altor
medicamente care sunt metabolizate in ficat, aceasta variabilitate poate fi explicata partial prin
activitatea caii metabolice de oxidare/reducere reversibile din ficat. Alte cdi metabolice includ N-
dezalchilarea oxidativa si glucuronoconjugarea.

5.3 Date preclinice de siguranta

Vezi pct 4.6.



6. PROPRIETATI FARMACEUTICE

6.1 Lista excipientilor

Lactoza monohidrat 200 mesh

Celuloza microcristalina

Lactoza monohidrat spray dried

Amidon de porumb

Stearat de magneziu

Talc

Dioxid de siliciu coloidal

6.2 Incompatibilitati

Nu este cazul.

6.3 Perioada de valabilitate

2 ani

6.4 Precautii speciale pentru pastrare

A se pastra la temperaturi sub 25°C, in ambalajul original.
6.5 Natura si continutul ambalajului

Cutie cu 2 blistere din PVC/Al a cate 10 comprimate.

6.6  Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor

Fara cerinte speciale.
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