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o a volte pilt elevato ma ['esposizione sistemica (AUC) ¢
] su soggetti sani, confrontando la farmacocinetica di 30 mg di aripiprazolo !

ig prazolo come compresse, il rapporto dei valori medi geometrici della C , &staro del 122% (N = 30). La farmacocinetica
della dose singola di aripiprazolo ¢ stata lineare ¢ dose-proporzionale, Farmacecinetica in gruppi speciali di pazienti Anziani Non ci sono
differenze nella farmacocinetica dell'aripiprazolo tra soggetti sani anziani ¢ giovani adulti né ¢'¢ stato alcun effetto rilevabile dell’eta nell'analisi
farmacocinetica di popolazione su pazienti schizofrenici. Sesso Non ci sono differenze nella farmacocinetica dell’aripiprazolo tra uomini e
donne sani ne & staro rilevaro alcun effetro del sesso nell’analisi della farmacocinetica in una popolazione di pazient schizofrenici, Fumo
¢ Razza Una valutazione farmacocinerica di popolazione non ha rivelato evidenza di differenze clinicamente significative correlare alla
razza o efferti del fumo sulla farmacocinetica dell’aripiprazolo. Malattia renale Le caranteristiche farmacocinetiche dell'aripiprazolo e del deidro-aripiprazolo sono risultate simili nei
pazienti con grave malattia renale rispetto a soggetti giovani sani. Malattia nglica In uno studio a dose singola in soggerti con vari gradi di cirrosi eparica (Classi Child-Pugh A, B e
C) non & stato mostrato un efferto significativo della disfunzione eparica sulla farmacocinerica dell'aripiprazolo e del deidro-aripiprazolo, ma lo studio includeva solo 3 pazienti con
cirrosi epatica di classe C, che non & sufficiente a trarre delle conclusioni sulla sua capacith metabolica.

5.3 Dati preclinici di sicurezza

I dati di sicurezza non-clinici non hanno rivelato _pcr{coli specifici per 'vomo sulla base degli studi farmacologici convenzionali di sicurezza, di tossicita a dosi ripetute, di
genotossicit, di potenziale cancerogenico, e di tossicita per la riproduzione. Effetti signiﬁcalivi dal purito di vista della tossicita sono stati osservati solo a dosi o ad esposizioni
ampiamente superiori a quelle massime umane indicando che questi efferti hanno una rilevanza clinica limitata o nulla. Queste hanno incluso: tossicith adrenocorticale dose-
dipendente (accumulo di pigmento lipofuscinico ¢lo perdita di parenchima cellulare) nei ratti dopo 104 settimane a dosi comprese tra 20 ¢ 60 mg/kg/die (da 3 a 10 volte la media
del’AUC allo steady state alla dose massima raccomandata nell’'vomo) e aumento di carcinomi della corteccia surrenale e carcinomi in combinazione con adenomi adrenocorticali
in femmine di ratto a 60 mg/kg/die (10 volte la media dell’AUC allo steady state alla dose massima raccomandata nell'uvomo). La pii alta esposizione non carcinogenica nelle
femmine di ratro & stata 7 volte ['esposizione umana alla dose raccomandata. Un reperto aggiuntivo & stata la litiasi biliare come risultato della precipitazione dei solfoconiugati degli
idrossimetaboliti dell’aripiprazolo nella bile di scimmia dopo dosi orali ripetute comprese tra 25 e 125 I'Ilf}kgf’dit‘. (da 1 a 3 volte la media allo steady state dell’ AUC alla dose clinica
massima raccomandata o da 16 a 81 volte la dose massima raccomandarta nell’'vomo 1n mg/m?). Tuttavia, le concentrazioni di solfoconiugari dell'idrossiaripiprazolo nella bile umana
alle massime dosi proposte, 30 mg al giorno, non sono state superiori al 6% delle concentrazioni biliari rilevate nelle scimmie nello studio di 39 settimane e sono ben al di sotto (6%)
dei loro limiti di solubilith s vigre. Sulla base dei risultat di una serie completa di test standard di genotossicita, laripi Prazolo ¢ considerato non genotossico. Laripiprazolo non ha
influenzato la fertlits negli studi di tossicita riproduttiva. Sono stati osservati segni di tossicita sullo sviluppo, compresi una ritardata ossificazione fetale dose dipendente ¢ possibili
efferi teratogeni, nei ratti a dosi risultanti da esposizioni subterapeutiche (sulla base dell’AUC) e nei conigli a dosi risultanti da una esposizione da 3 a 11 volte 'AUC media allo
steady state alla dose massima elinica raccomandata. Tossicith materna si & verificara a dosaggi simili a quelli scarenanti la rossicith dello sviluppo del fero,

6. INFORMAZIONI FARMACEUTICHE

6.1 Elenco degli eccipienti

In ABILIFY 5 mg compresse, ABILIFY 10 mg compresse ¢ ABILIFY 15 mg compresse: Lartosio monoidrato, Amido di mais, Cellulosa microcristallina, Idrossipropil cellulosa,
Magnesio stearato. In ABILIFY 5 mg compresse: Incl?gnrina (E132) lacea d’aﬁuminiu In ABILIFY 10 mg compresse: Ossido di ferro rosso (E172). In ABILIFY 15 mg compresse:
Ossido di ferro giallo (E172). In ABILIFY 10 mg compresse orodispersibili e ABILIFY 15 mg compresse orodispersibili: Calcio silicato, Sodio croscarmellose, Crospovidone, Silicio
diossido, Xilitolo, Cellulosa microcristallina, Aspartame (E951), Porassio acesulfame, Aroma vaniglia {inclusa vanillina ed etil vanillina), Acido rartarico, Magnesio stearato. In
ABILIFY 10 mg compresse orodisPersibili: Ossido di ferro rosso (E172). In ABILIFY 15 mg compresse orodispersibili: Ossido di ferro giallo (E172). In ABILIFY soluzione orale:
Edertaro disodico, Fruttesio, Glicerina, Acido latrico, Metil-paraidrossibenzoaro (E218), Glicole propilenico, Propil-paraidrossibenzoaro (E216), Sodio idrossido, Saccarosio, Acqua
depurata, Crema d'arancia naturale con altri aromi naturali,

6.2 Incompatibilita

Non pertinente, La soluzione orale non deve essere diluita con altri liquidi o mescolata con il cibo prima della somministrazione,

6.3 Periodo di validita

3 anni. Dopo la prima apertura della soluzione orale: 6 mesi.

6.4 Precauzioni particolari per la conservazione

CDn;Jervare nella confﬂ'z.iose originale per proteggere il medicinale dall'umidita. La soluzione orale non richiede alcuna condizione particolare di conservazione.

6.5 Natura e c el co i

ABILIFY 5 mg compresse, ABILIFY 10 mg compresse e ABILIFY 15 mg compresse: Blister di alluminio divisibili per dose unitaria da 14 x 1, 28 x 1, 49x 1, 56 x 1, 98 x 1
compresse. ABILIFY 10 mg compresse orodispersibili e ABILIFY 15 mg compresse orodispersibili: Astuccio da 14 x 1 compresse in blister di alluminio crudo divisibile per dose
unitaria. Astuccio da 28 x 1 compresse in blister di alluminio crudo divisibile per dose unitaria. Astuccio da 49 x 1 compresse in blister di alluminio crudo divisibile per dose unitaria.
ABILIFY soluzione orale: Flaconi in PET, contenenti ciascuno 50, 150 0 480 ml di prodottoe, con chiusuraa prova di bambino in polipropilene. Ogni confezione contiene un flacone
ed un misurino calibrato in polipropilene. E possibile che non tutte le confezioni siano commercializzare.

6.6 Precauzioni particolari per lo smaltimento e la manipolazione

Il medicinale non utilizzaro ed i rifiut derivati da tale medicinale devono essere smalriti in conformitd alla normativa locale vigente,
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