AUTORIZATIE DE PUNERE PE PIATA NR. 15854/2025/01 Anexa 2
| Rezumatul caracteristicilor produsului

REZUMATUL CARACTERISTICILOR PRODUSULUI

1. DENUMIREA MEDICAMENTULUI

Droperidol Aguettant 2,5 mg/ml solutie injectabila

2. COMPOZITIA CALITATIVA SI CANTITATIVA

Droperidol Aguettant 2,5 mg/ml solutie injectabila
Fiecare fiola de 1 ml contine droperidol 2,5 mg.

Pentru lista tuturor excipientilor, vezi pct. 6.1

3. FORMA FARMACEUTICA
Solutie limpede, incolora.

Solutie injectabild (injectie).

pH 3,3 -3,8.

Osmolalitate: 250-300 mOsm/kg.

4. DATE CLINICE

4.1 Indicatii terapeutice

Prevenirea si tratamentul gretei si varsaturilor postoperatorii (GVPO) la adulti si ca a doua intentie, la
copii (2 pana la 11 ani) si adolescenti (12 pana la 18 ani).

Prevenirea gretei si varsaturilor induse de morfind si derivati in timpul analgeziei controlate
postoperatorii a pacientului (PCA) la adulti.

Sunt necesare anumite precautii la administrarea droperidolului: vezi pct. 4.2, 4.3 si 4.4
4.2 Doze si mod de administrare
Doze

Prevenirea si tratarea gretei si varsaturilor postoperatorii (GVPO)

Adulti:

0,625 mg pana la 1,25 mg.

Varstnici (peste 65 ani): 0,625 mg.
Insuficienta renald/hepatica: 0,625 mg.

Populatie pediatrica
Copii (cu varsta cuprinsa Intre 2 si 11 ani) si adolescenti (cu véarsta cuprinsa intre 12 si 18 ani):

10 pana la 50 micrograme/kg (pana la maximum 1,25 mg).

Copii (cu varsta sub 2 ani): nu se recomanda.




Administrarea droperidolului este recomandata cu 30 de minute inainte de sfarsitul anticipat al
interventiei chirurgicale. Dozele repetate pot fi administrate la fiecare 6 ore, dupd cum este necesar.
Dozajul trebuie adaptat fiecarui caz in parte. Factorii care trebuie luati in considerare aici includ vérsta,
greutatea corporala, utilizarea altor medicamente, tipul de anestezie si procedura chirurgicala.

Prevenirea gretei si varsdturilor induse de morfind si derivati in timpul-analgeziei controlate
postoperatorii a pacientului (PCA)

Adulti: 15 pana la 50 micrograme droperidol per mg de morfina, pana la o doza zilnica maxima de 5 mg
droperidol.
Varstnici (peste 65 ani), insuficientd renald si hepatica: nu sunt disponibile date privind PCA.

Populatie pediatrica

Nu exista utilizare relevanta a droperidolului la copii (2 pana la 11 ani) si adolescenti (12 pana la 18 ani)
pentru indicarea PCA.

Pulsoximetria continud trebuie efectuatd la pacientii cu risc identificat sau suspectat de aritmie
ventriculara si trebuie continuata timp de 30 de minute dupa administrarea intravenoasa unica.

Mod de administrare

Pentru administrare intravenoasa.
Numai pentru o singura administrare.
Pentru instructiuni privind diluarea medicamentului Tnainte de administrare, vezi pct. 6.6.

4.3 Contraindicatii

o Hipersensibilitate la substanta activa sau la oricare dintre excipientii enumerati la pct. 6.1;
. Hipersensibilitate la butirofenone;
o Interval QT prelungit cunoscut sau suspectat (QTc de > 450 msec la femei si > 440 msec la

barbati). Acestea includ pacientii cu interval QT congenital lung, pacientii cu antecedente
familiale de prelungire congenitala a intervalului QT si cei tratati cu medicamente despre care se
stie ca prelungesc intervalul QT (vezi pct. 4.5);

Hipokaliemie sau hipomagneziemie;

Bradicardie (< 55 batéi ale inimii pe minut);

Tratament n curs care induce bradicardie;

Feocromocitom;

Stari comatoase;

Boala Parkinson;

Depresie severa.

4.4  Atentionari si precautii speciale pentru utilizare

Sistemul nervos central

Droperidol poate creste efectul deprimant central cauzat de alte deprimante ale SNC. Orice pacient supus
anesteziei si tratat cu deprimante puternice ale SNC sau care prezintd simptome evidente ale depresiei
SNC trebuie monitorizat indeaproape.

Administrarea concomitentd a metoclopramidului sau a altor neuroleptice poate conduce la o crestere a
simptomelor extrapiramidale si din acest motiv trebuie evitata (vezi pct. 4.5).

Se impune administrarea cu prudenta la pacientii cu epilepsie (sau cu antecedente de epilepsie) sau cu
patologii ce predispun la epilepsie sau convulsii.

Aparat cardiovascular




Au fost observate hipotensiune arteriald usoara pana la moderatd precum si cazuri ocazionale de
tahicardie (reflexd) dupa administrarea de droperidol.

Tn general, aceste efecte dispar spontan. Cu toate acestea, daca hipotensiunea arteriala persista, trebuie
luat in calcul riscul de hipovolemie si in acest caz trebuie realizatd umplerea vasculara.

Pacientii cu risc sau factori de risc pentru aritmii cardiace trebuie evaluati cu atentie Tnainte de a li se
administra droperidol:

o antecedente de boli cardiace semnificative cum sunt aritmiile ventriculare grave, bloc
atrioventricular de gradul II sau de gradul III, disfunctie de nod sinusal, insuficientd cardiaca
congestiva, boald cardiaca ischemica si hipertrofie ventriculara stanga;

antecedente familiale de moarte subita;

insuficienta renala (in special la pacientii cu dializa cronica);

bronhopneumopatie obstructiva cronica si insuficienta respiratorie;

factori de risc pentru dezechilibrele electrolitice, observate la pacientii care iau laxative,
glucocorticoizi, diuretice care nu economisesc potasiu, asociate cu administrarea de insulind in
stari acute sau la pacienti cu varsaturi si/sau diarei prelungite.

La pacienti cu risc de aritmii cardiace, electrolifii serici si creatinina trebuie masurate pentru a exista
siguranta absentei unei elongatii ale intervalului QT inainte de administrarea droperidolului.

La pacientii cu risc real sau potential de aritmii ventriculare, trebuie efectuata o monitorizare continua
a pulsoximetriei in timpul administrarii si timp de 30 de minute dupa o singura injectie intravenoasa.

Efecte generale

Pentru a preveni prelungirea intervalului QT, este necesara prudentd atunci cind pacientii iau
medicamente care pot induce dezechilibru electrolitic (hipokaliemie si/sau hipomagneziemie), de
exemplu diuretice hipoglicemice, laxative si glucocorticoizi.

Substantele care inhiba activitatea izoenzimelor citocromului P450 (CYP), CYP1A2, CYP3A4 sau
ambele pot incetini viteza de metabolizare a droperidolului si pot prelungi actiunea farmacologica a
acestuia. Prin urmare, se recomandd prudentd dacd droperidolul este administrat concomitent cu
inhibitori puternici ai CYP1A2 si CYP3A4 (vezi pct. 4.5).

Pacientii care au sau sunt suspectati cd ar avea un istoric de abuz de alcool sau care au consumat recent
alcool in cantitate mare trebuie evaluati cu atentie inainte de administrarea droperidolului.

In caz de hipertermie inexplicabila, este esential si intrerupeti tratamentul, deoarece acest semn poate fi
unul dintre elementele evocative ale sindromului malign raportat in cazul administrarii neurolepticelor.

Au fost raportate cazuri de tromboembolism venos (TEV) in cazul tratamentelor cu medicamente
antipsihotice. Deoarece pacientii tratati cu antipsihotice prezinta adesea factori de risc dobandit de TEV,
toti factorii de risc posibili de TEV trebuie identificati inainte si in timpul tratamentului cu droperidol
pentru a putea fi luate masuri preventive.

Acest medicament contine sodiu mai putin de 1 mmol (23 mg) per fiold de 1 ml, adica practic "nu
contine sodiu".

4.5 Interactiuni cu alte medicamente si alte forme de interactiune

Medicamentele despre care se stie ca provoaca "torsada varfurilor" prin prelungirea intervalului QT nu
trebuie administrate Tn asociere cu droperidol.

Exemplele includ:

o antiaritmice clasa IA;

o antiaritmice clasa Ill;

o antibiotice macrolide;

o antibiotice fluorochinolone;



antihistaminice;

anumite medicamente antipsihotice;
medicamente anti-malarice;

cisaprida, domperidond, metadona, pentamidina.

Utilizarea concomitentd a medicamentelor care induc simptome extrapiramidale, de exemplu
metoclopramid si alte neuroleptice, poate duce la cresterea incidentei acestor simptome si prin urmare,
trebuie evitata.

Consumul de bauturi alcoolice si medicamente care contin alcool trebuie evitat.

Asocieri care fac obiectul masurilor de precautie

Pentru a reduce riscul prelungirii intervalului QT, se recomanda precautie la pacientii care sunt tratati
cu medicamente care pot provoca dezechilibre electrolitice (hipokaliemie si/sau hipomagneziemie) cum
ar fi diureticele care nu economisesc potasiul, laxativele si glucocorticoizii.

Droperidolul poate potenta actiunea sedativelor (barbiturice, benzodiazepine, derivati de morfina).
Acelasi lucru este valabil si pentru medicamentele antihipertensive, astfel incit poate aparea
hipotensiune arteriald ortostatica.

Droperidolul poate potenta depresia respiratorie cauzata de opioide.
Deoarece droperidol blocheazd receptorii dopaminergici, poate inhiba actiunea agonistilor
dopaminergici, cum ar fi bromocriptina, lisurida si L-dopa.

Substantele care inhiba activitatea izoenzimelor citocromului P450 (CYP), CYP1A2, CYP3A4 sau
ambele pot scadea viteza de metabolizare a droperidolului si pot prelungi actiunea farmacologica a

acestuia. Prin urmare, se recomandd prudentd dacd droperidolul este administrat concomitent cu
inhibitori ai CYP1A2, inhibitori ai CYP3A4 sau ambele.

4.6 Fertilitatea, sarcina si alaptarea

Sarcina

Datele clinice, desi limitate, nu au evidentiat o crestere a riscului de malformatii.

Droperidolul nu a produs efecte teratogene la sobolan. Studiile la animale nu sunt nsa suficiente pentru

a face cunoscute efectele asupra sarcinii, dezvoltarii embrionare / fetale, nasterii si dezvoltarii postnatale.

La nou-nascutii proveniti din mame aflate sub tratament de lunga durata si doze mari de neuroleptice,
au fost descrise tulburari neurologice temporare de naturd extrapiramidala.

Ca masura de precautie, este preferabil sd nu se administreze droperidol in timpul sarcinii. La sfarsitul

sarcinii, daca administrarea acesteia este necesard, se recomandd monitorizarea functiilor neurologice
ale nou-nascutului.

Alaptarea

Neurolepticele de tip butirofenona sunt cunoscute a fi excretate in laptele matern. Tratamentul cu
droperidol trebuie limitat la o singurd administrare. Nu se recomanda repetarea administrarii.

Fertilitate

Nu au existat efecte asupra fertilitatii in studiile efectuate la sobolan, masculi si femele (vezi pct. 5.3).
Efectul clinic al droperidolului asupra fertilitatii nu a fost stabilit.

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



Droperidol are influenta majora asupra capacititii de a conduce vehicule sau de a folosi utilaje.
Pacientii nu trebuie sd conduca vehicule sau sa foloseasca un utilaj timp de cel putin 24 de ore dupa
administrarea droperidolului.

4.8 Reactii advedrse

Cele mai frecvente reactii adverse raportate clinic sunt somnolenta si sedarea. Hipotensiunea arteriala,
aritmiile cardiace, sindromul neuroleptic malign (SNM) si simptomele asociate au fost, de asemenea
descrise, dar cu o frecventa mai mica, la fel ca si miscarile anormale, cum ar fi diskinezia si anxietatea
sau agitatia.
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Ocazional au fost raportate simptome potential asociate cu SNM, adicd modificari ale temperaturii
corpului, rigiditate si febrd. S-a observat o modificare a stirii mentale cu confuzie sau agitatie si
constientd alteratd. Instabilitatea autonoma se poate manifesta cu tahicardie, tensiune arteriald



fluctuantd, transpiratie excesiva / salivatie si tremor. In cazuri extreme, SNM poate duce la comi sau la
probleme renale si / sau hepato-biliare.

Cazuri izolate de amenoree, galactoree, ginecomastie, hiperprolactinemie, oligomenoree si sindrom
neonatal de sevraj la medicament au fost asociate cu expunerea prelungita in indicatii psihiatrice.

Au fost raportate cazuri de tromboembolism venos, inclusiv cazuri de embolie pulmonara si cazuri de
tromboza venoasa profunda la administrarea medicamentelor antipsihotice — frecventa necunoscuta.

Raportarea reactiilor adverse suspectate

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

Agentia Nationala a Medicamentului si a Dispozitivelor Medicale din Roméania

Str. Aviator Sanatescu nr. 48, sector 1

Bucuresti 011478- RO

e-mail: adr@anm.ro

Website: www.anm.ro

4.9 Supradozaj

Simptome

O supradoza de droperidol se manifesta prin intensificarea efectelor farmacologice. Simptomele
supradozajului accidental trec de la o stare de indiferenta psihica la o stare de somnolenta si sunt uneori
insotite de o scadere a tensiunii arteriale.

La doze mai mari sau la anumiti pacienti sensibili pot aparea tulburari extrapiramidale (salivatie, migcari
anormale, uneori rigiditate musculard). Convulsiile pot aparea in caz de supradozaj.

Rareori au fost raportate cazuri de prelungire a intervalului QT, aritmii ventriculare si moarte subita.
Tratament

Nu se cunoaste un antidot specific. Cu toate acestea, atunci cand apar reactii extrapiramidale, trebuie
administrat un anticolinergic.

In caz de supradozaj cu droperidol, este necesara monitorizarea atentd a pacientilor pentru a identifica
orice semn de prelungire a intervalului QT.

Trebuie luati in considerare factorii care predispun la torsada varfurilor, de exemplu tulburiri
electrolitice (in special hipokaliemie sau hipomagneziemie) si bradicardie.

In caz de hipotensiune arteriald accentuata, trebuie realizatd reumplerea vasculara si puse in aplicare
masuri adecvate.

Trebuie mentinute cdile respiratorii degajate si o oxigenare adecvata; este indicata folosirea unei canule
orofaringiene sau a unui tub endotraheal.

Daci este necesar, pacientul va fi tinut sub observatie timp de cel putin 24 de ore pentru monitorizarea
temperaturii corpului si a aportului de lichide.

5. PROPRIETATI FARMACOLOGICE

5.1 Proprietati farmacodinamice


mailto:adr@anm.ro
http://www.anm.ro/

Grupa farmacoterapeutica: psiholeptice; antipsihotice; derivati de butirofenona, codul ATC: NO5AD08

Droperidolul este un neuroleptic din clasa butirofenonelor. Profilul farmacologic al droperidolului este
in principal caracterizat de blocarea receptorilor dopaminergici si de o slaba activitate al-adrenolitica.
Droperidolul nu are actiune anticolinergica si nici antihistaminica.

Mecanism de actiune

Actiunea inhibitoare a droperidolului asupra receptorilor dopaminergici ai zonei de declansare zisa
“chemosensibild” din zona postrema, ii confera acestuia o actiune antiemetica puternica, deosebit de
eficace in prevenirea si In tratamentul starilor de greatd si voma postoperatorie si/sau induse de
analgezice opioide.

Efecte farmacodinamice

Administrarea unei doze de droperidol de 0,15 mg/kg corp determind o scidere a tensiunii arteriale
medii mai Inti prin reducerea debitului cardiac si apoi prin diminuarea presarcinii volemice. Aceste
schimbari au loc independent de orice modificare a contractilitatii miocardice sau a rezistentei vasculare.
Droperidolul nu afecteaza contractilitatea miocardica si nici frecventa cardiaca si deci, nu are un efect
inotrop negativ. Din cauza activitatii sale scazute o 1 adrenolitice, droperidolul poate determina
hipotensiune arteriald usoara, scaderea rezistentei vasculare periferice si eventual a presiunii arteriale
pulmonare (in special daca este anormal de mare). Droperidolul poate reduce, de asemenea incidenta
aritmiei induse de epinefrina, dar acest lucru nu exclude alte forme de aritmii cardiace.

Droperidolul are un efect antiaritmic specific la o doza de 0,2 mg/kg printr-un efect asupra contractilitatii
miocardice (prelungirea perioadei refractare) si o scadere a tensiunii arteriale.

Eficacitate si sigurantd clinica

Doua studii (unul controlat cu placebo si unul controlat cu tratament activ comparativ) efectuate in
cadrul anesteziei generale si concepute pentru a identifica mai bine modificarile QTc asociate cu
tratamentul postoperator cu greata si varsaturi prin doze mici de droperidol (0,625 si 1,2 mg intravenos
si respectiv, 0,75 mg intravenos) au identificat o prelungire a intervalului QT la 3-6 minute dupa
administrarea droperidolului de 0,625 si 1,25 mg (respectiv 15 + 40 si 22 + 41 msec), dar aceste
modificari nu difera semnificativ de cele observate in cazul solutiei de clorura de sodiu (12 + 35 msec).
Nu au existat diferente semnificative statistic intre grupurile tratate cu solutie de droperidol si clorura
de sodiu in ceea ce priveste numdarul de pacienti cu prelungire mai mare de 10% a intervalului QTc
comparativ cu valoarea initiald. Nu au existat dovezi de prelungire a intervalului QTc indus de
droperidol dupa interventia chirurgicala.

Nu au fost raportate batai ectopice ale inimii din inregistrarile electrocardiografice sau inregistrarile cu
12 derivatii in timpul perioadei perioperatorii. Studiul comparativ cu tratament activ cu droperidol
intravenos 0,75 mg a identificat o prelungire semnificativa a intervalului QTc (maxima de 17 + 9 msec
in al doilea minut dupa injectarea droperidolului comparativ cu masurarea QTc inainte de tratament),
intervalul QTc¢ fiind semnificativ mai mic dupa 90 de minute.

5.2  Proprietiti farmacocinetice

Timpul de actiune este de 2 pana la 3 minute dupa administrarea unei doze unice pe cale intravenoasa.
Efectele tranchilizante si sedative pot sa persiste timp de 2 pana la 4 ore, dar scaderea vigilentei poate
persista timp de pana la 12 ore.

Distributie

Dupa administrarea intravenoasd, concentratiile plasmatice scad rapid in primele 15 minute; este

independenta de metabolism, aceastd redistribuire a substantei active. Rata de legare de proteinele
plasmatice este de 85-90%. Volumul de distributie este de aproximativ 1,5 I/kg.



Metabolism

Droperidolul este metabolizat intensiv de cétre ficat. Este supus oxidarii, dezalchilarii, demetilarii si
hidroxilarii de catre izoenzimele 1A2 si 3A4 ale citocromului P450 si intr-o mai micd masura de catre
izoenzima 2C19. Metabolitii nu au activitate neuroleptica.

Eliminare

Eliminarea se realizeaza, in principal ca urmare a metabolizarii, 75% din doza excretandu-se pe cale
renald. Doar 1% din doza este eliminat sub forma nemodificata prin urina si 11% din doza se elimina
prin fecale. Clearence-ul plasmatic este de 0,8 (0,4-1,8) | / minut, iar timpul de injumatatire al eliminarii
(t1/ 2R) este de 134 + 13 minute.

Populatie pediatrica

Tntr-un studiu efectuat cu 12 copii (vérste intre 3, 5 si 12 ani), valorile volumului de distributie si ale
clearence-ului au fost mai mici decat la populatia adulta (respectiv 0,58 + 0,29 I/kg si 4,66 + 2,28
ml/kg*minut) si au scazut in paralel. Timpul de injumatatire (101,5 + 26,4 minut) este similar cu cel
observat la adulti.

5.3 Date preclinice de siguranta

Datele non-clinice din studiile conventionale de farmacologie de siguranta, toxicologie in administrarea
repetatd, genotoxicitate, carcinogeneza si asupra functiei de reproducere nu au aratat niciun risc deosebit
pentru oameni.

Studiile electrofiziologice in vitro si in vivo au aratat ca exista un risc de prelungire a intervalului QT la
om.

La om nivelurile plasmatice de droperidol in forma libera sunt de la aproximativ 4 ori mai mari pana la
de 25 de ori mai mici decéat cele care afecteaza parametrii de repolarizare cardiacd masurati in diverse
sisteme de testare in vitro si in vivo utilizate pentru a evalua impactul acestui medicament asupra
repolarizarii cardiace. Nivelurile plasmatice scad cu aproximativ un ordin de marime in primele
douazeci de minute dupa administrare.

6. PROPRIETATI FARMACEUTICE
6.1 Lista excipientilor

Manitol (E 421)

Acidul tartric

Hidroxid de sodiu (pentru ajustarea pH-ului)
Apa pentru preparate injectabile

6.2 Incompatibilitati

Incompatibil cu barbituricele. Acest medicament nu trebuie amestecat cu alte medicamente, cu exceptia
celor mentionate la pct. 6.6.

6.3 Valabilitate

3ani.

Dupa diluare

Stabilitatea chimica si fizica in timpul utilizarii droperidolului a fost demonstrata:

— cusolutie de glucoza 50 mg/mL (5%) in pungi de perfuzie din PVC si pungi de perfuzie PVC-
free si seringi din polipropilena timp de 48 de ore la 25°C.



— cusolutie injectabild de clorura de sodiu 9 mg/ml (0,9%) in pungi de perfuzie din PVC si pungi
de perfuzie PVC-free si seringi din polipropilena timp de 48 de ore la 25°C.
— cu morfind in solutie de clorurd de sodiu 9 mg/ml (0,9%) solutie injectabila in seringi de
polipropilena timp de 14 zile la 25°C si la 2 pana la 8°C.
Din punct de vedere microbiologic, medicamentul diluat trebuie utilizat imediat. Daca nu este utilizat
imediat, durata si conditiile de pastrare inainte de utilizare sunt responsabilitatea utilizatorului si Tn mod
normal, nu trebuie sd depaseasca 24 de ore la 2-8 °C, cu exceptia cazului in care diluarea a avut loc in
conditii aseptice controlate si validate.
6.4 Precautii speciale pentru depozitare

A se pastra in ambalajul original pentru a fi protejat de lumina.
Pentru conditiile de pastrare ale medicamentului dupa diluare si de la prima deschidere, vezi pct. 6.3.

6.5 Natura si continutul ambalajului

Fiola de 1 ml (sticla bruna, tip I)
Cutie cu 10 fiole.

6.6 Precautii speciale pentru eliminarea reziduurilor si alte instructiuni de manipulare
Verificati vizual solutia nainte de administrarea acesteia. Utilizati numai solutii limpezi, incolore, fara
particule vizibile.

Pentru utilizare in PCA: luati droperidol si morfind intr-o seringd si completati la volum cu o solutie

injectabila de clorurad de sodiu 0,9%.

Orice medicament neutilizat sau deseu trebuie eliminat in conformitate cu reglementarile in vigoare.
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