Ministerul Sanatatii al Republicii Moldova
INSTRUCTIUNE PENTRU ADMINISTRARE

CALYPSOL®
solutie injectabila

Numarul certificatului de inregistrare
in Republica Moldova: nr. 13744 din 24.12.2008

DENUMIREA COMERCIALA
Calypsol®

DCI-ul substantei active
Ketaminum

COMPOZITIA PREPARATULUI

1 flacon (10 ml) contine:

substanta activa: ketamina 500 mg (sub forma de clorhidrat de ketamina 576,7 mg);
substante auxiliare: clorura de benzetoniu, clorura de sodiu, apa pentru injectii.

DESCRIEREA PREPARATULUI
Lichid transparent incolor sau practic incolor.

FORMA FARMACEUTICA
Solutie injectabila.

GRUPA FARMACOTERAPEUTICA si codul ATC
Alte anestezice generale, NO1A X03

PROPRIETATILE FARMACOLOGICE

Proprietati farmacodinamice

Ketamina este un remediu anestezic cu actiune analgezica semnificativa. Preparatul
determina asa-numita anestezie disociata, care se descrie ca disocierea functionala intre
sistemul talamo-neocortical si limbic. Actiunea analgezicd a preparatului se dezvolta deja in
doza subdisociativa si este mai indelungata, decat anestezia. Actiunea sedativa si hipnotica
este mai redusa. In regiunea maduvei spinarii si nervilor periferici preparatul manifesta
actiune anestezica locala.

La administrarea ketaminei tonusul muscular raméane nemodificat sau poate sa se
mareasca, de aceea reflexele de apdrare de regula nu sunt afectate. Nu se reduce pragul
convulsiv. In respiratie spontana poate creste tensiunea intracraniana, care poate fi evitata
prin respiratia asistata.

Deoarece ketamina determind simpaticotonia, tensiunea arteriala si frecventa contractiilor
cardiace poate creste, de rand cu cresterea circulatiei coronariene in miocard creste
necesitatea in oxigen. Ketamina poseda efect inotrop-negativ si actiune antiaritmica (efect
cardiac direct). Datoritd actiunii antagoniste rezistenta vasculara periferica nu se modifica.
Dupa administrarea ketaminei se inregistreaza hiperventilare, fara devieri semnificative ale
indiciilor gazelor in sange. Ketamina relaxeaza musculatura bronhiilor.

Ketamina nu influenteaza metabolismul, asupra ficatului, rinichilor, glandelor endocrine,
tractului gastrointestinal si coagulabilitatea sangelui.

Proprietati farmacocinetice

Ketamina este liposolubila. Concentratia plasmatica se inregistreaza peste 1 min. dupa
administrarea intravenoasa si peste 20 (5-30) min. dupa administrarea intramusculara. La
administrarea intramusculara biodisponibilitatea constituie 93%. Circa 47% se fixeaza de
proteinele plasmatice. Prima faza de actiune a preparatului (alfa-faza) dureaza 45 min,
timpul de Injumatatire constituie 10-15 min.

Prima faza clinicda se manifesta prin actiunea anestezicd a preparatului. Ketamina se
distribuie rapid in tesuturile bine vascularizate (de ex., in creier). Concentratia preparatului
in tesuturi corespunde modelului bifazic deschis. Finisarea efectului anestezic se efectueaza
ca rezultat al redistribuirii din SNC in tesuturile periferice cu o vascularizatie mai mica si



biotransformarii in ficat in metaboliti activi. Printre metaboliti exista un metabolit cu actiune
hipnotica. Timpul de injumatatire in faza a doua (beta-faza) constituie circa 2,5 ore. 90%
metaboliti se elimina prin rinichi. Ketamina penetreaza placenta.

INDICATII TERAPEUTICE
In calitate de monoterapie pentru efectuarea interventiilor diagnostice sau terapeutice de
scurta durata la copii si in unele cazuri la adulti: inducerea anesteziei si mentinerea ei.
In doze mai mici in asociere cu alte preparate, administrare pentru efectuarea anesteziei
generale (in special cu benzodiazepina). Poate fi combinat cu orice anestezie locala.
Indicatii speciale, in care ketamina este indicata (in monoterapie sau in asociere cu alte
preparate):
- proceduri dureroase (de ex., schimbarea pansamentului la bolnavul cu arsuri),
- proceduri neurodiagnostice (de ex., pneumoencefalografia, ventirculografia,
mielografia),
- endoscopia,
- unele manipulatii pe ochi,
- interventii chirurgicale in regiunea gatului sau cavitatii bucale,
- interventii otorinolaringologice,
- interventii ginecologice extraperitoneale,
- interventii in obstetrica, inducerea anesteziei pentru cezariana,
- interventii in ortopedie si traumatologie,
- In legatura cu particularitatile de actiune a ketaminei pe cord si circulatie: efectuarea
anesteziei la bolnavii in starile de soc, cu hipotensiune arterial3a,
- efectuarea anesteziei la bolnavii, la care se recomanda administrarea intramusculara
a preparatului (de ex., copii).

DOZE SI MOD DE ADMINISTRARE

Reactia individuald la Calypsol®, ca si fatd de alte anestezici cu actiune sistemics, este
diferitd in functie de doza, calea de administrare si varsta pacientului. De aceea
administrarea preparatul se va efectua in mod individual.

Administrarea intravenoasa

Doza initiala constituie 0,7-2 mg/kg, care asigura anestezia chirurgicala corespunzatoare
timp de 5-10 min. circa peste 30 sec. dupa administrare. (Bolnavilor cu risc inalt,
varstnicilor sau aflati in stare de soc doza recomandata constituie 0,5 mg/kg).
Administrarea intramusculara

Doza initiala constituie 4-8 mg/kg, care asigura anestezia chirurgicala cu durata de 12-25
min. peste cateva minute dupa administrare.

Administrarea intravenoasa in perfuzie

500 mg ketamina + 500 ml solutie glucoza 5% sau clorura de sodiu 0,9%.

Doza initiala recomandata constituie 2-6 mg/kg/ora.

Solutia perfuzabild se va utiliza in primele 4 ore dupa preparare.

Mentinerea anesteziei

In caz de necesitate juméatate din doza initiald sau doza initiald poate fi administratd repetat
intramuscular sau intravenos.

(Aparitia nistagmului, reactia motorie la iritanti ne indica la insuficienta anesteziei, de aceea
in acest caz poate fi necesara administrarea dozei repetate. Desi miscarile involuntare ale
extremitatilor pot sa se dezvolte indiferent de profunzimea anesteziei!)

REACTII ADVERSE

Ketamina de regula este bine tolerata.

Tulburari psihiatrice: in perioada de revenire in cunostinta pot fi visuri luminoase, halucinatii
vizuale, tulburari emotionale, delir, excitatie psihomotorie, confuzie. Aceste fenomene se
inregistreaza la bolnavii sub 15 ani si peste 65 ani.

Din partea sistemului nervos central: cresterea tonusului musculaturii scheletice frecvent
poate sa determine miscari tonice si clonice, care nu indica reducerea profunzimii
anesteziei, de aceea nu necesita administrarea dozei suplimentare a preparatului.

Din partea organelor de vedere: diplopie, nistagm, cresterea moderatd a tensiunii
intraoculare.



Din partea sistemului cardiovascular: frecvent se inregistreaza hipertensiune arteriala si
cresterea frecventei contractiilor cardiace. Maximul cresterii tensiunii arteriale (20-25%) se
inregistreaza peste cateva minute dupa administrarea intravenoasa a preparatului, dar
peste 15 min. tensiunea arteriald revine la valorile initiale. Actiunea cardiostimulanta a
ketaminei poate fi preintampinata prin administrarea intravenoasa a diazepamului in doza a
cate 0,2-0,25 mg/kg. Poate sa se inregistreze bradicardia, hipotensiune arteriala, aritmii.
Din partea sistemului respirator si mediastin: la administrarea rapida sau in caz de
supradozaj frecvent se inregistreazd suprimarea respiratiei sau stop respirator. Rar -
laringospasm.

Din partea tractului gastrointestinal: pierderea poftei de mancare, greata, voma, salivatie.
Generale: rar la locul de injectie — durere, eruptii cutanate. Au fost descrise cazuri de eritem
tranzitor si/sau eruptie pseudorujeolice si intr-un caz reactie anafilactoida.

La administrarea repetatd pe o perioada scurta de timp, in special la copii mici, se
inregistreaza toleranta la preparat. In aceste cazuri efectul scontat poate fi obtinut prin
cresterea corespunzatoare a dozei.

CONTRAINDICATII

- Hipersensibilitatea la ketamina sau orice component al preparatului.

- Hipertensiune arteriald severa (TA > 180/100 mmHg in repaus), in caz daca
hipertensiunea arteriala poate agrava starea pacientului (insuficientd cardiaca
congestiva, tulburari cardiovasculare severe, traumatism cranio-cerebral, tumori
cerebrale, hemoragie intracranianag, ictus).

- Eclampsia sau preeclampsia.

- Hipertireoza netratata sau tratata incomplet.

- Prezenta convulsiilor in anamneza, maladii psihice (schizofrenie, psihoza acuta).

SUPRADOZAJ]

Ketamina poseda un indice terapeutic larg.

La administrarea intravenoasa rapida sau la administrarea dozelor mari poate sa se
inregistreze suprimarea respiratiei sau stop respirator. In acest caz, pana la restabilirea
adecvata a respiratiei spontane, ea trebuie mentinuta pe calea mecanica.

ATENTIONARI SI PRECAUTII SPECIALE DE UTILIZARE

1. Preparatul trebuie administrat de catre un specialist - anesteziolog.

2. Ca si la administrarea altor remedii anestezice generale, la administrarea Calypsol®-ului
se vor pregati instrumentele pentru reanimare.

3. Calypsol® se va administra cu precautie, dupd evaluarea raportului beneficu/risc, timp
de 6 luni dupa angina pectoralda nestabila si infarct miocardic, hipertensiune
intracraniana, glaucom sau traumatism ocular penetrant.

4. Calypsol® se va administra intravenos lent (timp de 1 min.). Administrarea rapida a
preparatului poate conduce la suprimarea respiratiei si cresterea brusca a tensiunii
arteriale.

5. La bolnavii cu hipertensiune arteriala sau insuficienta cardiaca este necesara
monitorizarea sistematica a functiilor cardiace in timpul anesteziei.

6. Deoarece in monoterapia cu Calypsol® reflexele faringeale de reguld sunt pdstrate,
trebuie de evitat iritarea mecanicd a faringelui. In interventii pe faringe, laringe sau
trahee este necesard asocierea Calypsol®-ului cu miorelaxante si controlul minutios al
respiratiei.

7. In interventii chirurgicale cu antrenarea cdilor viscerale ale senzatiei de durere, poate fi
necesara administrarea altor analgezice.

8. Pentru interventii obstetricale in care este necesara relaxarea completa a musculaturii
uterine nu este indicata administrarea ketaminei in monoterapie.

9. In interventii diagnostice sau terapeutice pe organele de vedere, nu este indicata
administrarea analgezicelor locale.

10. Ketamina se va administra cu precautie in intoxicatie alcoolica.

11. In perioada de trezire dupa anestezie poate sa se inregistreze delirul. Aceasta reactie
poate fi preintampinata prin administrarea benzodiazepinelor sau reducerea iritatiilor
vertebrale, tactile si vizuale. Acesta nu exclude supravegherea indicilor vitali.



12. La administrarea Calypsol®-ului in conditii de ambulatoriu, pacientul poate fi eliberat
acasa, numai dupa restabilirea completa a constientei cu insotirea unui adult.

Perioada de sarcina si alaptare

Ketamina trece rapid prin placenta. Administrarea preparatului in perioada de sarcina e

posibila numai dacd beneficiile scontate pentru mama justifica riscul potential pentru fat,

desi in studii pe animale actiunea teratogenda nu a fost determinatd. In anestezia

obstetricalda se vor administra doze mai mici. Doza 2 mg/kg si peste poate conduce la

suprimarea respiratiei nou-nascutului.

Nu sunt date privind excretia ketaminei in laptele matern.

Efecte asupra capacitatii de conducere a autovehiculelor si manevrarea utilajelor

Timp de 12 ore dupd administrarea ketaminei in monoterapie este contraindicata

conducerea automobilului.

INTERACTIUNI CU ALTE MEDICAMENTE

Ketamina potenteaza efectul neuromuscular al barbituricelor, opioizilor, de asemenea
intensificd actiunea tubocurarinei si ergometrinei, dar nu influenteaza asupra actiunii
pancuroniului si cuccinilcolinei.

Barbiturici si preparatele analgezice generale inhalatorii, anestezice volatile (halotan,
enfluran, isofluran, metoxifluran) cresc durata actiunii ketaminei.

Hipnoticele (in special derivati de benzodiazepina) sau neuroleptice cresc durata actiunii
ketaminei si reduc posibilitatea dezvoltarii reactiilor adverse.

In tratamentul cu hormonii tiroidieni poate s& se inregsitreze hipertensiunea arteriald si
tahicardia.

La administrarea concomitenta cu aminofilina poate sa se reduca pragul convulsiv.
Calypsol® este compatibil cu alte anestezice si miorelaxante.

Ketamina este incompatibila farmaceutica cu barbituricii si diazepam (formarea
precipitatului), de aceea aceste preparate nu se vor mesteca In aceeasi seringa sau
perfuzie.

PREZENTARE, AMBALA]

Solutie injectabilda 500 mg/10 ml in flacoane.

Cate 5 flacoane de sticla cafenie cu capacel combinat flip-off, pe suport de masa plastica.
Cate 1 suport impreuna cu instructiunea pentru administrare in cutie de carton.

PASTRARE
A se pastra la loc ferit de luming, la temperatura 15-30°C.
A nu se lasa la indemana copiilor.

TERMEN DE VALABILITATE
5 ani. A nu administra preparatul dupa expirarea termenului de valabilitate indicat pe
ambalaj.

STATUTUL LEGAL
Cu prescriptie medicala.

DATA ULTIMEI VERIFICARI A TEXTULUI
Noiembrie 2008.

DENUMIREA SI ADRESA PRODUCATORULUI
~Gedeon Richter”, Budapesta, Ungaria

Insotiti orice reclamatie cu numdrul de serie inscris pe ambalaj!



