
CENTER FOR DRUG EVALUATION AND RESEARCH 
 

Approval Package for: 
 

APPLICATION NUMBER: 
 

   021346Orig1s063  
                                              
 

 
Trade Name:  RISPERDAL CONSTA 
Generic or Proper 
Name:    
 

(risperidone) 

Sponsor:  
 

Janssen Pharmaceuticals Inc. 
 

Approval Date:   
 

February 5, 2020 
 

Indication:   
 

RISPERDAL® CONSTA® is an atypical antipsychotic 
indicated:  
 for the treatment of schizophrenia.  
 as monotherapy or as adjunctive therapy to lithium or 

valproate for the maintenance treatment of Bipolar I 
Disorder.  
 
 



CENTER FOR DRUG EVALUATION AND RESEARCH 
 

   021346Orig1s063 
 
 

CONTENTS 
 

Reviews / Information Included in this NDA Review. 
  
Approval Letter X 
Other Action Letters  
Labeling X 
REMS  
Summary Review  
Officer/Employee List  
Office Director Memo  
Cross Discipline Team Leader Review  
Clinical Review(s)   
Product Quality Review(s)  
Non-Clinical Review(s)  
Statistical Review(s)           
Clinical Microbiology / Virology Review(s)  
Clinical Pharmacology Review(s)  
Other Reviews X 
Risk Assessment and Risk Mitigation Review(s)  
Proprietary Name Review(s)  
Administrative/Correspondence Document(s)  
 



 

CENTER FOR DRUG EVALUATION AND 
RESEARCH 

 
 
 

APPLICATION NUMBER: 
 
  021346Orig1s063    
 

 
APPROVAL LETTER 



�����������	
����
�����������	
����
������
����	
����
������
����	
����

��������������������
���  !��"! !�#$%�&��!'!()*+!�,-�././0/�
�,,!�,1)�2�3!((4�"56�1$7�
�1#!$,)#-�8()9�(�"!:5(�,)#4��;;�1# �

����<$3!���")�6-�
	*#1�:�=)5 !-�>��
?����

�!�#�< /�"56�1$72�

>(!� !�#!;!#�,)�4)5#�	5**(!+!�,�(��!@��#5:��**(1$�,1)� �A ���B�6�,!6���6�#!$!1'!6�
���5�#4��?-�����-� 59+1,,!6�5�6!#� !$,1)�����A9B�);�,%!�C!6!#�(�C))6-��#5:-���6�
0) +!,1$��$,�AC�0�B�;)#�"1 *!#6�(�A#1 *!#16)�!B�,�9(!, �A����������B-�"1 *!#6�(�
A#1 *!#16)�!B�)#�(� )(5,1)��A����������B-�"1 *!#6�(�<
D�9�A#1 *!#16)�!B�)#�((4�
61 1�,!:#�,1�:�,�9(!, �A������
���B-���6�"1 *!#6�(�0)� ,��A#1 *!#16)�!B�()�:
�$,1�:�
1�E!$,1)��A������
���B/�

F!��( )�#!;!#�,)�)5#�(!,,!#�6�,!6��!$!+9!#��-���
?-��),1;41�:�4)5-�5�6!#�	!$,1)��
���A)BA�B�);�,%!�C�0�-�);��!@� �;!,4�1�;)#+�,1)��,%�,�@!�9!(1!'!� %)5(6�9!�1�$(56!6�1��
,%!�(�9!(1�:�;)#�#1 *!#16)�!/�D%1 �1�;)#+�,1)��*!#,�1� �,)�,%!�#1 7�);�	,!'!� 
�)%� )��
 4�6#)+!���6�,)G1$�!*16!#+�(��!$#)(4 1 �A	�	�DH�B/�

D%! !� 5**(!+!�,�(��!@�6#5:��**(1$�,1)� �*#)'16!�;)#�#!'1 1)� �,)�,%!�(�9!(1�:�;)#�
#1 *!#16)�!�$)� 1 ,!�,�@1,%�)5#��!$!+9!#��-���
?-�(!,,!#/�

���������I���J��K�L�

F!�%�'!�$)+*(!,!6�)5#�#!'1!@�);�,%! !��**(1$�,1)� /�D%!4��#!��**#)'!6-�!;;!$,1'!�)��
,%!�6�,!�);�,%1 �(!,,!#-�;)#�5 !�� �#!$)++!�6!6�1��,%!�!�$() !6��:#!!6
5*)��(�9!(1�:/�

F!��),!�,%�,�4)5#����5�#4��?-�����-� 59+1  1)��1�$(56! �;1��(�*#1�,!6�(�9!(1�:�AC>.B�;)#�
4)5#�>#! $#191�:�M�;)#+�,1)�-�<!61$�,1)��8516!/�F!�%�'!��),�#!'1!@!6�,%1 �C>./�N)5�
�#!�#! *)� 19(!�;)#��  5#1�:�,%�,�,%!�@)#61�:�1��,%1 �C>.�1 �16!�,1$�(�,)�,%�,�);�,%!�
�**#)'!6�$)�,!�,�);�(�9!(1�:�1��,%!� ,#5$,5#!6�*#)65$,�(�9!(1�:�A	>.B�;)#+�,/�

O�K�����P�QKLQ�KLQ�����R�K���

STUTVTWXT�YZ[�\]]̂_]̀�

              



�����������	
���
�����
��	
������������	
��
���������	
�����
�������

����������������������������� �!��"�������#����� �����$�������%! ��&������$����'()�
���*
�+#,+�,������# ���������������$�- ��� ������$�����.� / ��� �$��&�� ��*�

0123423�15�6784692:�

��������������� /����/!�������������������#�"��$��&�����#�����$��� �����������!/& ������
.��������$���/�� ���;���'()����*
�+�,<� �����!.�!��#����#!.����/�� ���+
�=,�$��&���!� ���
����(����!��&���#�#�!����� ����� �����#�� �� ����"���&�+�=>
?,�����#��.� /�#����
(��*���*��'��������$���/�� ���&!���/�� #��� .������������.����#���/�� ���+��@��$�������
����.� / ���>�$��&�� ��,��� ��������## � ����$���"���/�� ���.������� �����# ���A'�������
B� ���C$$�.��#D�+'BC,��!����&��������������������!����������/���.����������� �.�!#�#�
 ��������.����#���/�� ��*�

>�$��&�� �������!/& �� ���
�=�$ ����!� ����= ���&�"�/��$�!�#� �������! #��.��$���
 �#!���"�EFG�EHIJKILK�MNL�ONJHPJH�NM�GIQPRSJT�UPVWJSVIR�XY�IJK�ZY*��

?���
�=�� ���/���..��� /���$��&��!/� .�"���� ��/�����/�� �������� ��� ��*�

������ �� �����#�"����&��#��������# ����!����&���������� .�� ��������� �.�!#����/�� ���
.�������$����� ������� �.�!# ���'BC��!����&�����$����� .��(�����������"��� ��!�#����
�.� ������������ �������.��������$���/�� ���;���'()����*
�+�,+�,+ ,<� ��[ .����$��\��#�
$��&��������� �.�!#�������.��������������#� ���� ���!����&���������� .�� ���������������
���!����������/���.������*�?��$�. � �������� ����$�"�!���!/& �� ��+�,������ #����
� ��� ����#����&��]�#�!��.��"����������������.���������������������.�����[ .����$��
\��#����� ��*�?���&��]�#�!��.��"����!�#����� #��������� ����������� ����� �.�!# ���
�!����&�����!&/��+�,���#����!����������#���+�,*�

4̂_̀ 9̂4a�b4a973̂ 90�7cc4ccd423c�

e�#���������# ��� .�)�����.��C%! �"��.��+�)C�,�+���e*
*'*��

.,���������� .�� ����$���
�����.� ��� ����# �����+�� .�� �.�!#���������������#�����$ @�#�.�&/ ��� ���,������
 �# .�� ���������#������$��&�������#�� ������ &��������������!�����$��#& � ����� ���
������%! ��#����.���� �����������&�����$�������$��"���#��$$�.� ��������$��������#!.��$���
����.�� &�#� �# .�� ��� ����# ��� .���� �����!�������� ����%! ��&���� ���� ��#��#�$����#��
��� ����� .�/��*�

B�.�!���������$�������.� ��� ������"����"�!������ .�� ����"�!������@�&���$��&��� ��
��%! ��&���*�

������f		���*$#�*���	(��>�#!���"	����
���#��#�	
��!.�!��#���#!.�=�/�� ��	#�$�!��*��&�
��\��!�#�����! #��.������ �# .���"*�(�������&������.�������� ����$����! #��.���.��.]�����(���g! #��.��
��.!&���������/���������f		���*$#�*���	)��!�����">�$��&�� ��	g! #��.��	#�$�!��*��&*�

h̀ch�5iij�klj�amno�7jpqlqrsmksqil

 �����
�� ����[����tt��
uuuhvjkhoiw�

xyzy{y|}y�~�����������



�����������	
���
�����
��	
������������	
��
���������	
�����
�������

��������������� ����!�

�""�#$%&%'(%)�"�&�'�$(�"��'*�'�()+",-��$�#$���)'�'(%)���.%,'�/%,$�-$,��#$%-,+'�&,�'�.��
#$%&#'"/�$�0(��-�'%�.��+%)�(�'�)'�1('*�'*��"�.�"()��+*�)�����##$%0�-�()�'*(��
�,##"�&�)'��()+",-()���)/�)�1���2�'/�()2%$&�'(%)�3���456����7��8�98�9:7�;*��$�0(�(%)��
()�/%,$�#$%&%'(%)�"�&�'�$(�"���*%,"-�()+",-��#$%&()�)'�-(�+"%�,$��%2�'*��(&#%$'�)'�)�1�
��2�'/�()2%$&�'(%)�'*�'��##��$��()�'*��$�0(��-�"�.�"()�7�<('*()���-�/��%2�$�+�(#'�%2�'*(��
"�''�$���,.&('�/%,$��'�'�&�)'�%2�()'�)'�'%�+%&#"/�1('*����456����7��8�98�9�'%�'*��
�--$�����.%0���./�2�=�'%���������������%$��"�+'$%)(+�""/�()��4;��2%$&�'7�5%$�&%$��
()2%$&�'(%)��.%,'��,.&(''()��#$%&%'(%)�"�&�'�$(�"��()��4;��2%$&�'������'*��-$�2'�
�,(-�)+��2%$�()-,�'$/�>?@ABCBDE�FGEHIJK@?L�MHNOBPPB@DP�BD�QIGRK?@DBR�JDC�S@DT
QIGRK?@DBR�U@?OJKT>?@O@KB@DJI�VJNGIBDE�JDC�WCAG?KBPBDE�XJKG?BJIP�Y@?�ZHOJD�
>?GPR?B[KB@D�\?HEP7�

� ������]�� ̂ _�� � ��!�

<��$�&()-�/%,�'*�'�/%,�&,�'�+%&#"/�1('*�$�#%$'()��$�̀,($�&�)'��2%$��)��##$%0�-�����
8���456����7����)-����7��97�

a2�/%,�*�0���)/�̀,��'(%)���+�""�b$&(���c�$(�"���(���
�2�'/�6��,"�'%$/��$%d�+'�e�)���$��
�'�8���9��f������7�


()+�$�"/��

gMGG�J[[GDCGC�GIGRK?@DBR�PBEDJKH?G�[JEGh�

;(22�)/�67�5�$+*(%)���e��
�($�+'%$�8�+'()�9�
�(0(�(%)�%2���/+*(�'$/�
i22(+��%2���,$%�+(�)+��
4�)'�$�2%$��$,��b0�",�'(%)��)-�6����$+*�

b�4ji
k6bl�

m�4%)'�)'�%2�j�.�"()��
n��$��+$(.()��a)2%$&�'(%)�

_o!o�pqqr�str�uvwx��ryztz{|vs|zqt

("0�$�
#$()���e����ff��
}}}o~rsoxq��

����������������������



��������������������������������������������������������������������������������������������

��������������������������������������������������������������������������������������������

������������������������������������������������������������

������	
��
�����������

������������������������������������������������������ �����!����

�������������"#�$���� ��!����������%�������������������"���������

�������������!���&������������������������������#�

'('�

)*++,-.�/�+,/01*2-3�

45'46'5454��5758794�
:�

;<=<><?@<�ABC�DEEFGEH�



 
 CENTER FOR DRUG EVALUATION AND 

RESEARCH 
 
 

APPLICATION NUMBER: 
 

021346Orig1s063 
  
 

LABELING 



��

�����������	
���
�����������
	�����	��
�������������������������������� ���������!�"# �������������������
$%&'($)*+�,-.&�*/�� !��0� ����!!����1��02�&���!����3"���"�4����
��!�"# �����!�"�$%&'($)*+�,-.&�*/2�

$%&'($)*+� ,-.&�*/� 5"��3�"�����6� +-.78*,�%.7�
%.9(,�%-.�
%���� ��:2&2�*33"�1 �;�<==>�

�

?*$.%.7;�%.,$(*&()�@-$�*+%�A�%.�(+)($+A�'*�%(.�&�
?%�B�)(@(.�%*8$(+*�()�'&A,B-&%&�

CDD�EFGG�HIDJKILMLNO�LNEPIQRSLPN�EPI�KPQHGDSD�MPTDU�VRINLNOW�
(���"�0�3 �������X������#���� 8"�� ����3�0��������"� ����X����
 ���3�0��������"���� "�� �� �����"� ����"��Y��!��� ��2�$%&'($)*+�
,-.&�*/�������� 33"�1���!�"��������3 �������X������#���� 8"�� ����
3�0������2�5Z2[6�

�

\\\\\\\\\��]�����	�����]�̂���
\\\\\\\\�
_̀abc_def�ghiajek�lm�no�npqrlsnt�noplrmqsuvpls�lowlsnpxwy�

z� {v|�pux�p|xnp}xop�v{�msul~vru|xoln��������

z� nm�}vovpux|nrq�v|�nm�nw��ospl�x�pux|nrq�pv�tlpul�}�v|��ntr|vnpx�{v|�pux�
}nlopxonosx�p|xnp}xop�v{��lrvtn|�̀�dlmv|wx|��������

�

\\\\\\\�]	���
���]��]����������	�\\\\\\\��

z� �v|�rnplxopm��uv�un�x�ox�x|�pn�xo�v|nt�_̀abc_defk��pvtx|n�ltlpq�
muv�tw��x�xmpn�tlmuxw��lpu�v|nt�_̀abc_defk�r|lv|�pv�lolplnplo��
p|xnp}xop��lpu�_̀abc_def�ghiajek������

z� ew}lolmpx|��q�wxxr�lop|n}�ms�tn|��̀���wxtpvlw�v|��t�pxnt�lo�xsplvo��
cnsu�lo�xsplvo�muv�tw��x�nw}lolmpx|xw��q�n�uxntpu�sn|x�r|v{xmmlvont�
�mlo��pux�nrr|vr|lnpx�xostvmxw�mn{xpq�oxxwtx����losu�{v|�wxtpvlw�
nw}lolmp|nplvo�ntpx|onplo��lo�xsplvom��xp�xxo�pux�p�v�n|}m�now���losu�
{v|��t�pxnt�nw}lolmp|nplvo�ntpx|onplo��lo�xsplvom��xp�xxo�pux�p�v�
��ppvs�m���dv�ovp�nw}lolmpx|�lop|n�xov�mtq������

z� ���}��lop|n}�ms�tn|��̀���x�x|q����xx�m��bnplxopm�ovp�|xmrvowlo��pv�
���}��}nq��xox{lp�{|v}�n�ul�ux|�wvmx�v{������}��v|����}���jux�
}n�l}�}�wvmx�muv�tw�ovp�x�sxxw����}��x�x|q����xx�m������

z� h|nt�_̀abc_defk��v|�novpux|�noplrmqsuvpls�}xwlsnplvo��muv�tw��x�
�l�xo��lpu�pux�{l|mp�lo�xsplvo�v{�_̀abc_def�ghiajek��now�
svoplo�xw�{v|����xx�m��now�puxo�wlmsvoplo�xw��pv�xom�|x�nwx��npx�
pux|nrx�pls�rtnm}n�svosxop|nplvom�{|v}�_̀abc_def�ghiajek�������

z� �r�n|w�wvmx�nw��mp}xop�v{�_̀abc_def�ghiajek�muv�tw�ovp��x�
}nwx�}v|x�{|x��xoptq�puno�x�x|q����xx�m��gtlolsnt�x{{xspm�v{�xnsu�
�r�n|w�wvmx�nw��mp}xop�muv�tw�ovp��x�noplslrnpxw�xn|tlx|�puno����xx�m�
n{px|�lo�xsplvo������

z� e�vlw�lonw�x|pxop�nw}lolmp|nplvo�lopv�n��tvvw��xmmxt���������

z� axx���tt�b|xms|l�lo��̀o{v|}nplvo�axsplvo�����{v|�lomp|�splvom�{v|��mx��

�

\\\\\\\�]	���
�
	������]����
�����\\\\\\��
�lnt��lpmy������}������}��������}���now����}������

�

\\\\\\\\\\��	������]�����	��\\\\\\\\\�

z� �ov�o�uqrx|mxomlpl�lpq�pv�|lmrx|lwvox��rntlrx|lwvox��v|�pv�noq�
x�slrlxopm�lo�_̀abc_def�ghiajek������

�

\\\\\\\������������]���
��̂ ��	��\\\\\\\�

z� gx|x�|v�nms�tn|�x�xopm��lost�wlo��mp|v�x��lo�xtwx|tq�rnplxopm��lpu�
wx}xopln�|xtnpxw�rmqsuvmlm��_̀abc_def�ghiajek�lm�ovp�
nrr|v�xw�{v|��mx�lo�rnplxopm��lpu�wx}xopln�|xtnpxw�rmqsuvmlm�������

z� ix�|vtxrpls��ntl�onop�aqow|v}xy��non�x��lpu�l}}xwlnpx�
wlmsvoplo�nplvo�now�stvmx�}volpv|lo��������

z� jn|wl�x�dqm�loxmlny�dlmsvoplo�x�p|xnp}xop�l{�stlolsnttq�nrr|vr|lnpx�
������

z� �xpn�vtls�guno�xmy�epqrlsnt�noplrmqsuvpls�w|��m�un�x��xxo�

nmmvslnpxw��lpu�}xpn�vtls�suno�xm�punp�}nq�los|xnmx�sn|wlv�nms�tn|��

sx|x�|v�nms�tn|� |lm��� juxmx� }xpn�vtls� suno�xm� lost�wx�

uqrx|�tqsx}ln��wqmtlrlwx}ln��now��xl�up��nlo��������

���� ¡¢£¤�¥¡¦§̈�̈ ©ª�«§̈¬¡­¡®�̄ ¡¤¤§­°®±��volpv|�rnplxopm�{v|�
mq}rpv}m�v{�uqrx|�tqsx}ln�lost�wlo��rvtqwlrmln��rvtq�|ln��
rvtqrun�ln��now��xn�oxmm���volpv|��t�svmx�|x��tn|tq�lo�rnplxopm�
�lpu�wln�xpxm�v|�np�|lm��{v|�wln�xpxm���������

��«�®¤§ §ª¡¦§̈±��owxml|n�tx�ntpx|nplvom�un�x��xxo�v�mx|�xw�lo�
rnplxopm�p|xnpxw��lpu�npqrlsnt�noplrmqsuvplsm��������

��²¡§£³­�́ §̈©±�al�ol{lsnop��xl�up��nlo�unm��xxo�|xrv|pxw���volpv|�
�xl�up��nlo��������

z� µqrx|r|vtnsplox}lny�_lmrx|lwvox�p|xnp}xop�}nq�xtx�npx�r|vtnsplo�
tx�xtm��fvo��mpnowlo��uqrx|r|vtnsplox}ln���uxo�nmmvslnpxw��lpu�
uqrv�vonwlm}��sno�txnw�pv�wxs|xnmxw��vox�wxomlpq�lo�}xo�now�
�v}xo��������

z� h|puvmpnpls�uqrvpxomlvoy�nmmvslnpxw��lpu�wl~~loxmm��pnsuqsn|wln��
�|nwqsn|wln��now�mqosvrx�sno�vss�|��xmrxslnttq�w�|lo��lolplnt�wvmx�
plp|nplvo��lpu�v|nt�|lmrx|lwvox���mx�sn�plvo�lo�rnplxopm��lpu�
sn|wlv�nms�tn|�wlmxnmx��sx|x�|v�nms�tn|�wlmxnmx��now�svowlplvom�punp�
sv�tw�n{{xsp�ux}vwqon}ls�|xmrvomxm��������

z� fx��vrxoln��ix�p|vrxoln��now�e�|no�tvsqpvmlm�un�x��xxo�|xrv|pxw�
�lpu�noplrmqsuvplsm��lost�wlo��_̀abc_def�ghiajek��bnplxopm�
�lpu�ulmpv|q�v{�n�stlolsnttq�ml�ol{lsnop�tv���ulpx��tvvw�sxtt�sv�op�
�¶�g��v|�n�w|���low�sxw�tx��vrxoln�ox�p|vrxoln�muv�tw�un�x�puxl|�
sv}rtxpx��tvvw�sxtt�sv�op��g�g��}volpv|xw�{|x��xoptq�w�|lo��pux�
{l|mp�{x��}vopum�v{�pux|nrq�now�wlmsvoplo�nplvo�v{�_̀abc_def�
ghiajek�muv�tw��x�svomlwx|xw�np�pux�{l|mp�ml�o�v{�n�stlolsnttq�
ml�ol{lsnop�wxstlox�lo�¶�g�lo�pux�n�mxosx�v{�vpux|�sn�mnpl�x�
{nspv|m�����·��

z� bvpxoplnt�{v|�sv�olpl�x�now�}vpv|�l}rnl|}xopy�unm�rvpxoplnt�pv�l}rnl|�
��w�}xop��pulo�lo���now�}vpv|�m�lttm���mx�sn�plvo��uxo�vrx|nplo��
}nsulox|q��lost�wlo��n�pv}v�ltxm���������

z� axl~�|xmy��mx�sn�plv�mtq�lo�rnplxopm��lpu�n�ulmpv|q�v{�mxl~�|xm�v|��lpu�
svowlplvom�punp�rvpxoplnttq�tv�x|�pux�mxl~�|x�pu|xmuvtw���������

z� dqmrun�lny�cmvrun�xnt�wqm}vpltlpq�now�nmrl|nplvo�sno�vss�|���mx�
sn�plv�mtq�lo�rnplxopm�np�|lm��{v|�nmrl|nplvo�rox�}voln���������

z� b|lnrlm}y�unm��xxo�|xrv|pxw��ax�x|x�r|lnrlm}�}nq�|x��l|x�m�|�lsnt�
lopx|�xoplvo���������

z� ju|v}�vpls�ju|v}�vsqpvrxols�b�|r�|n��jjb�y�unm��xxo�|xrv|pxw��
�������

z� e�vlw�lonw�x|pxop�nw}lolmp|nplvo�lopv�n��tvvw��xmmxt���������
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ÔPIMN_KMNOP ` � a
bHcdOZMe \ � a

bcI_G_INK f f \

gKZIGK [ h `

iOOMeKLeG a [ \

jKYNFKHcec_GHIGLHGMNOP h a \

]�-�)��+,.3)+�).�-+�+@,-,.*)�*,3-.,*�13-+,*,3-.
kKMNlZGm [ n \
oEGdK_GHN_eGHKY � [ a
pKNP h a \
pcHGqNK � a \

�-=�1*,3-.�-+,-=�.*�*,3-.
r__GHHGI_NHKMOHcMHKLMNPsGLMNOP � \ a

�->�.*,<�*,3-.
tGNleMNPLHGKIGE ` h �
tGNleMEGLHGKIGE h a a

u9.19�3.8���*���-+13--�1*,>�*,..9�+,.3)+�).
pKNPNPGqMHGdNMc f � a

&�)>39..?.*�@+,.3)+�).
vGKEKLeG à �a a�
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bNyyNPGII � aa f
DwKMeNINKm h aa f
jGEKMNOPm ` f [
iHGdOH \ [ \
jcPLO_G � a \
vc_OGIMeGINK � \ \

��.4,)�*3)?;*03)�1,1�-+@�+,�.*,-��+,.3)+�).
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