CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA WLASNA PRODUKTU LECZNICZEGO

TRAMADOL SYNTEZA 50 mg kapsutki twarde

2. SKELAD JAKO SCIOWY | ILO SCIOWY SUBSTANCJI CZYNNEJ

Jedna kapsutka zawiera 50 mg tramadolu chlorowed@mamadoli hydrochloridum).
Substancje pomocniczedicien chinolinowa (E 104) 0,003 mg.
Petny wykaz substancji pomocniczych patrz punkt 6.1

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Kapsutki twarde.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1. Wskazania do stosowania

Leczenie bolu o nasileniu umiarkowanym daelyo.
4.2. Dawkowanie i spos6b podawania

Produkt stosuje sidoustnie.

Dorasli i dzieci w wieku powyej 14 lat: dawka pojedyncza 1 kapsutka (50 mgjewielka iloscia
ptynu. Jeeli po 60 minutach bol nie ugti dawke 50 mg mana powtdrzy. Srednia dawka dobowa:
1 kapsutka co 6 godzin (4 razy 50 mg, czyli 200 ,mg)ecana maksymalna dawka dobowa 400 mg
(8 razy 1 kapsutka).

Dawkg nalezy dostosowé do nasilenia bolu i indywidualnej odpowiedzi patgena leczenie.

Nalezy podawé& najmniejsz dawk skutecznie émierzapca bol.

W leczeniu bolu przewlektego i nowotworowego lekar@ze zaleat inny sposéb dawkowania.

Pacjenci w podesztym wieku

Dostosowanie dawki nie jest zwykle konieczne u @atdjw w wieku do 75 lat bez klinicznych oznak
niewydolndgci nerek lub wtroby. U pacjentow w wieku powgj 75 lat eliminacja produktu z
organizmu mee by op&niona. Dlatego u tych pacjentow nafevydtuzy¢é odstp czasowy pomgdzy
kolejnymi dawkami w zalenosci od potrzeb pacjenta.

Pacjenci z niewydolri@ia nerek, dializowani lub z niewydolécia watroby

U pacjentéw z niewydolrsgig nerek i (lub) vgtroby eliminacja tramadolu jest offdona.

W takich przypadkach nate wnikliwie rozwazy¢ wydtuzenie odsgpow czasowych poredzy
kolejnymi dawkami, w zalaosci od potrzeb pacjenta. Wegkiej niewydolndci nerek i (lub) vgtroby
stosowanie produktu leczniczego Tramadol Syntezgest zalecane.
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4.3. Przeciwwskazania

» nadwraliwos$¢ na tramadol, inne opiodowe leki przeciwbolowe habktogkolwiek substang
pomaocnicz (patrz punkt 6.1.),

* ostre zatrucie alkoholem, lekami nasennyrlipdkowo dziatajcymi lekami przeciwbolowymi, w
tym opiodami lub lekami psychotropowymi,

* U pacjentow, ktérzy zgwaja lub w cagu 14 dni poprzedzagych leczenie zgywali inhibitory MAO
(patrz punkt 4.5.),

* padaczka nie poddga s¢ leczeniu,

* leczenie uzatmienia od opioidéw.

4.4. Specjalne ostrzeenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Tramadol nalgy stosowa z wyjatkowa ostraznosciag w przypadkach uzateienia od opioidéw, po
urazie gtowy, we wstgsie, w zaburzeniacdwiadomdaci niejasnego pochodzenia, w przypadku
zaburzé oddechowych lub zaburz&zynndci osrodka oddechowego oraz w razie podsaonego
cisnienia wewatrzczaszkowego.

Nalezy zachowa ostraznos¢ podczas stosowania preparatu u pacjentéw zekgmory wrazliwoscia na
leki opioidowe.

U pacjentéw leczonych tramadolem w zalecanych dalwkeisywano przypadki wygtowania
drgawek. Ryzyko to mee by wicksze, jéli dawka dobowa leku przekracza zalegamksymaln
dawke dobowg (400 mg). Ponadto tramadol peozwicksz& ryzyko wystpienia drgawek u pacjentow
przyjmujacych réwnoczénie inne leki obriajace prég drgawkowy (patrz: punkt 4.5

Pacjenci z padaczkv wywiadzie oraz osoby podatne na wpsiwanie drgawek pochodzenia
mdbzgowego powinny kiyleczone tramadolem tylko wtedy, gdy jest to bedadige konieczne.

Tramadol rzadko me powodowa uzalenienie. Podczas dtugotrwatego stosowaniaenozwiryé sie
tolerancja, uzalmienie psychiczne i fizyczne. U pacjentow z tengigdo naduywania lekow lub
wystgpowania uzalenien leczenie powinno kiykrotkotrwate i podscistym nadzorem lekarza.

Tramadolu nie nalgy stosowa w terapii zaspczej u pacjentéw uzateionych od opioidéw, gdy
mimo ze tramadol jest agonisteceptoréw opioidowych, nie znosi objawow odstamiech morfiny.

Nie nalezy pi¢ alkoholu podczas leczenia tramadolem.
4.5. Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakcji

Tramadolu nie naley stosowa z inhibitorami MAO oraz w okresie 14 dni po ichstawieniu ze
wzgledu na ryzyko wystapienia zagegacychzyciu zaburzé czynndci uktadu nerwowego i
oddechowego (patrz punkt 4.3.).

Dziatania niepgadane ze stronysoodkowego uktadu nerwowego mpdlec nasileniu w razie
jednoczesnego stosowania innych lekow dzalah hamujco na érodkowy uktad nerwowy oraz
alkoholu (patrz punkt 4.8).

Wyniki bada farmakokinetycznych wykazatye w przypadku jednoczesnego lub wireejszego
podania cymetydyny (inhibitora metabolizmgtrebowego) nie zachodzstotne klinicznie interakcje
lekow. W przypadku jednoczesnego lub witiejszego podania karbamazepiny (induktor metatmliz
watrobowego) dziatanie przeciwbolowe pgoulec ostabieniu, a czas dziatania tramadolu gkidic
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Rownoczesne stosowanie tramadolu z lekami o dziakegonistyczno-antagonistycznym
(buprenorfina, nalbufina, pentazocyna itp.) jestwikazane ze wzglu na maliwos¢ ostabienia w
takim przypadku dziatania czystego agonisty.

Tramadol meée wywotywa napady drgawek oraz zywsza& ryzyko wywotania drgawek przez
stosowanie selektywnych inhibitoréw wychwytu zwrego serotoniny (SSRI), inhibitorow wychwytu
zwrotnego serotoniny i noradrenaliny (SNRI), tréjgcieniowych lekdw przeciwdepresyjnych, lekow
przeciwpsychotycznych i innych lekow obapcych prég drgawkowy (takich jak bupropion,
mirtazapina, tetrahydrokanabinol).

Terapeutyczne zastosowanie jedndnieetramadolu i lekdw serotoninergicznych, takiak jnhibitory
wychwytu zwrotnego serotoniny (SSRI), inhibitory etyvytu zwrotnego serotoniny i noradrenaliny
(SNRI), inhibitory MAO (patrz punkt 4.3), tréjpigieniowe leki przeciwdepresyjne oraz mirtazapina,
moze spowodowé serotoninow toksyczné¢. Rozpoznanie zespotu serotoninowego jest
prawdopodobne, jeli zaobserwowano u pacjenta jeden z psryjch zespotdéw objawow:

* spontaniczny klonus

* indukowany lub oczny klonus, z pobudzeniem lub tylifipoceniem si

* drzenie i wzmaenie odruchéw

* wzmazone napicie mesniowe i temperatura ciata >38°C oraz indukowanyduabny klonus.
Zaprzestanie stosowania lekOw serotoninergiczngelvygczaj przynosi szylkpoprave. Leczenie
zalezy od rodzaju i nasilenia objawow.

Nalezy zachowa ostraznos¢ podczas jednoczesnego stosowania tramadolu z gogimo kumaryny
(np. warfaryn i acenokumarolem) ze wzglu na doniesienia o zgkiszeniu wskanika INR z duymi
krwawieniami i wybroczynami u niektérych pacjentow.

Inne leki hamujce CYP3A4, takie jak ketokonazol i erytromycyna,gnbamowa metabolizm
tramadolu (jego N-demetylagj a take (prawdopodobnie) jego aktywnego O-demetylowanego
metabolitu. Znaczenie kliniczne tych interakcji bigo doad badane (patrz punkt 4.8.)

Istnieje ograniczona liczba doniesie zwickszonym zapotrzebowaniu na tramadol u pacjentow z
bélem poperacyjnym, u ktérych w okresie okotoopgjmam stosowano przeciwwymiotnie antagosist
receptorow 5-HT3 ondansetron.

4.6. Ciaza lub laktacja

W badaniach na zwiegiach obserwowano wptyw tramadolu stosowanego wzoadldrych dawkach
na rozwoj narzdow, kostnienie §miertelng¢ noworodkow. Nie obserwowano dziatania
teratogennego. Tramadol przenika przez batmtyska. Bezpieczestwo stosowania tramadolu w
ciazy nie zostato ustalone. Z tego powodu tramadolwnalezy stosowd u kobiet w cizy.

Podawany w okresie przed- i okotoporodowym tramad®lzaburza czynioi skurczowej macicy.

U noworodkow mee wywotywa zmiany czstasci oddechow, ktére jednak zazwyczaj nie gnaj
klinicznego znaczenia. Stosowanie przewlekte wiezeigzy maze prowadat do wysgpienia zespotu
odstawiennego u noworodka.

W okresie karmienia piersokoto 0,1% dawki przyitej przez matk przenika do mleka kobiet
karmigcych piersi. Z tego wzgtdu nie zaleca sistosowa tramadolu w okresie karmienia pieysi
Przerwanie karmienia piegshie jest konieczne w przypadku jednorazowego padaiu.
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4.7. Wplyw na zdolnos¢ prowadzenia pojazdow mechanicznych i obstugiwaniarzadzen
mechanicznych w ruchu

Nawet w zalecanych dawkach tramadobmpowodowa objawy jak senng i zawroty gtowy, i tym
samym zaburzazdolng¢ prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obstugiwarzadzea
mechanicznych w ruchu. Dotyczy to szczegdlnie palgdw jednoczesnego stosowania z alkoholem
lub innymi substancjami psychotropowymi.

W czasie stosowania leku nie nglgprowadzé pojazdoéw mechanicznych i obstugivarzadzen
mechanicznych.

4.8. Dziatania niepazadane

Najczstszymi dziataniami nieggdanymi, zgtaszanymi przez ponad 10% pacjentow
byly: nudngci i zawroty gtowy.
Okreslenia czstasci wystepowania dziata niepazgdanych podano jak ogj:

bardzo cesto £1/10)

czesto %$1/100 do 1/10)

niezbyt czsto £1/1000 do <1/100)

rzadko =%1/10000 do <1/1000)

bardzo rzadko (<1/10 000)

nieznana: estas¢ nie mae by okreslona na podstawie dagnych danych

Zaburzenia serca i haczyniowe:

Niezbyt czesto: zaburzenia czynioi ukltadu kgzenia (kotatanie serca, tachykardia, hipotonia
ortostatyczna, zagé sercowo-naczyniowa).

Tego rodzaju dziatania niepgrlane mog wystpi¢ zwtaszcza podczas #dgnego podawania leku oraz
u pacjentow po wysitku fizycznym.

rzadko: bradykardia, zwikszenie dnienia ttniczego.

Zaburzenia ukladu nerwowego:

bardzo czesto: zawroty gtowy,

czesto: béle glowy, senn,

rzadko: zmiany apetytu, parestezje zdnia, zahamowanie oddychania, drgawki typu padaczki
mimowolne skurcze masni, zaburzenia koordynacji, omdlenia.

W razie zastosowania dawek zngmz wigckszych ni zalecane i jednoczesnego zastosowania innych
substancji hamyggych grodkowy uktad nerwowy (patrz punkt 4.5) aeowystpi¢ zahamowanie
oddychania.

Drgawki typu padaczki wyspuja gtdwnie po zastosowaniu gikch dawek tramadolu oraz jednoézie
lekéw obnkajgcych prég drgawkowy (patrz punkty 4.4.i14.5.)
CZestos¢ nieznana: zaburzenia mowy.
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Zaburzenia psychiczne:

rzadko: omamy, dezorientacja, zaburzenia snu, niepok@gzmary senne.

Po zastosowaniu tramadolu naogystpi¢ réznego rodzaju zaburzenia psychiczne, zmienne pod
wzgledem nasilenia i objawoOw; zaideie od osobowiri pacjenta i czasu trwania leczenia. Mag by¢
zaburzenia nastroju (zazwyczaj podniecenie, nigkisdforia), zmiany aktywrigi (zazwyczaj
zmniejszenie, niekiedy zekszenie) oraz zmiany w zdol§m odczuwania i rozpoznawania (np.
podejmowania decyzji, zaburzenia postrzegania).rhete wywot& uzalenienie.

Zaburzenia oka:
rzadko: nieostre widzenie,
CZestos¢ nieznana: rozszerzenierenic.

Zaburzenia ukltadu oddechoweqo, klatki piersiowiepdpiersia:

rzadko: dusznéc.

Opisywano nasilenie astmy oskrzelowej w czasiedeeztramadolem, jakkolwiek nie zostat ustalony
zwigzek przyczynowy midzy tymi faktami.

Zaburzeniaotadka i jelit:

bardzo czesto: nudndci,

Czesto: zaparcia, suchio btonysluzowej jamy ustnej, wymioty,

niezbyt czesto: odruchy wymiotne, podeaieniezotadka i jelit (uczucie ucisku viotadku, wzdcie),
biegunka.

Zaburzenia skoéry i tkanki podskérneyj:
czesto: nadmierne pocenie,
niezbyt czesto: odczyny skornesviad, wysypka, pokrzywka).

Zaburzenia misniowo-szkieletowe i tkankatznej:
rzadko: ostabienie misni szkieletowych.

Zaburzenia wtroby i drog zotciowych:
W kilku pojedynczych przypadkach zaobserwowano atzaitywngci enzymow vgtrobowych po
zastosowaniu tramadolu.

Zaburzenia nerek i drég moczowych:
rzadko: zaburzenia oddawania moczu (truéitiav oddawaniu moczu, objawy dyzuryczne i
zatrzymanie moczu)

Zaburzenia ogdlne i stany w miejscu podania:

CZesto: uczucie zmczenia,

rzadko: reakcje alergiczne (np. duszapskurcz oskrzeli, sapanie, obkznaczyniowo-nerwowy) i
anafilaksja; reakcje odstawienne, podobne do olmseamnych po odstawieniu opioidow, jak: pobudzenie,
lek, nerwowd@¢, bezsenn&, hiperkinezja, drenia i objawyzotadkowo-jelitowe.

Do innych bardzo rzadko opisywanych objawow odstawych nalgs: napady paniki, nasilongk,

omamy, parestezje, szumy uszne i nietypowe zabiaroérodkowego uktadu nerwowego

(dezorientacja, urojenia, depersonalizacja, upatzucia realrgei, paranoja).

4.9. Przedawkowanie

Objawy zatrucia

Objawy zatrucia tramadolemg podobne do objawow zatrucia innynsrodkowo dziatagcymi lekami
przeciwbdélowymi (opioidami). Naf@ do nich szczegdlnie: zweniezrenic, wymioty, zap& sercowo-
naczyniowa, zaburzengaviadomdaci az do $piaczki, drgawki, zahamowanie oddychaniac®
zatrzymania oddechu.
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Leczenie objawdw zatrucia

Chorego nalgy umiesci¢ w oddziale intensywnej opieki medycznej.

Nalezy zapewnt draznos¢ drog oddechowych (aby zapobiec aspiracfidireotadkowej) oraz w
zaleznosci od objawow, podtrzymywaoddychanie i pracserca. Odtrutkw przypadku zahamowania
oddychania jest nalokson. W badaniach na zwiach nie wykazano wptywu naloksonu na
wystepowanie drgawek. W przypadku ich wysienia naley poda dazylnie diazepam.

W przypadku zatrucia postaciami doustnymi palgpowodowa wymioty (jesli pacjent jest
przytomny) lub wykoné& ptukaniezotagdka z weglem aktywowanym w czasie do 2 godzin pozypau
tramadolu. Oprénieniezotadka po uptywie 2 godzin nie by¢ uzasadnione w przypadku zatrucia
wyjatkowo dutymi dawkami lub postaciami o przedanym uwalnianiu.

Tramadol jedynie w niewielkim stopniu jest eliminamy z krwi poprzez hemodiadizub
hemofiltracg. Dlatego te metody te niegodpowiednie jako jedyne leczenie w przypadkachyobt
zatru ta substang.

5. WLA SCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE
5.1. Wiasciwosci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: opioidy, kod ATC: N028X

Tramadol naley do opioidowych lekow przeciwbdélowych o dziatamirodkowym. Okréla sk go
jako czystego, nieselektywnego agogigceptoréw opioidowych, i x, ze szczegblnym
powinowactwem do receptopa Inne mechanizmy dziatania przeciwbo6lowego, to haargey
neuronalnego wychwytu zwrotnego noradrenaliny oi@silenie uwalniania serotoniny.

Tramadol dziata rownieprzeciwkaszlowo. W przeciwistwie do morfiny tramadol stosowany w
zalecanych dawkach nie hamuje czyuiaktadu oddechowego. Ma réwaienniejszy wptyw na
motoryke przewodu pokarmowego. Wptyw leku na uktadzenia jest zazwyczaj niewielki. Sita
dziatania tramadolu jest oltana na 1/10 do 1/6 sity morfiny.

5.2. Wiasciwosci farmakokinetyczne

Przeprowadzone badania porownawcze leku TRAMADOINSEZA w postaci kapsutek

i kropli wykazaly istotne rinice w wartdciach parametréw farmakokinetycznych.

Rd&znice parametréw dotygeze absorpcji (A, k tos9 sSpowodowanessszybszym wchfanianiem leku z
roztworu.

Stopier dostpnaici biologicznej (EBA) leku TRAMADOL SYNTEZA kroplevynosi 100%.

Po podaniu kropli maksymalnegenie (Cmax) we krwi uzyskuje po okoto 1 godziniag&utki - 2
godz.), natomiast dziatanie przeciwbolowe rozpoezsiapo ok. 15 do 30 min. i utrzymujegsk. 3 do
5 godzin.

Zaburzenia czynrigi nerek nieznacznie wydtaja czas dziatania.

Stopier wigzania s¢ z biatkami osocza wynosi 20%.

Tramadolu chlorowodorek metabolizowany jest girabie.

Okres pottrwania (Js) wynosi okoto 5 godz. Wydalany jest w 25 - 35%tanse niezmienionym z
moczem.
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5.3. Przedkliniczne dane o bezpiecZestwie

Badania porownawcze toksyczooostrej przeprowadzone na myszach i szczuraclaraly,ze nie
ma r&nic miedzy preparatem referencyjnym i substgricamadolu chlorowodorek.

Wyniki bada tramadolu chlorowodorek:
dla myszy LR}, = 147 mg/kg,

dla szczuréw Lk, = 145 mg/kg.

Wyniki bada preparatu referencyjnego:

dla myszy LR}, = 145 mg/kg,
dla szczuréw Lk, = 137 mg/kg.

6. DANE FARMACEUTYCZNE.

6.1. Wykaz substancji pomocniczych
Karboksymetyloskrobia sodowa (typ A)
Celuloza mikrokrystaliczna
Krzemionka koloidalna bezwodna
Magnezu stearynian

Skiad otoczki:

Tytanu dwutlenek (E 171)

Zelaza tlenek czerwony (E 172)

Zelatyna
Zo6tcien chinolinowa (E 104)

6.2. Niezgodndci farmaceutyczne

Nie dotyczy.

6.3. Okres waznosci

5 lat.

6.4. Specjalnesrodki ostroznosci przy przechowywaniu
Przechowywa w temperaturze poigj 25°C.

6.5. Rodzaji zawartos¢ opakowania

Blistry z foliit Aluminium/PVC w tekturowym pudetku.
20 kapsutek (2 blistry po 10 szt.)
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6.6. Instrukcja dotyczgca przygotowania produktu leczniczego do stosowaniaisuwania jego
pozostataci

Brak szczegolnych wymaga

Wszelkie resztki niewykorzystanego produktu lutojegipady naley usura¢ w sposob zgodny z
lokalnymi przepisami.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJACY POZWOLENIE NA DO PUSZCZENIE
DO OBROTU

Przedstbiorstwo Farmaceutyczno-Chemiczne ,SYNTEZA” Sp.@. o

ul. Sw. Michata 67/71,

61-005 Pozna
Tel. 61 879-20-81

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr R/2946

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU/DATA PRZEDtU ZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczen@brotu: 11 stycznia 1993 r.

Data ostatniego przedtenia pozwolenia: 13 wrgeria 2013 r.

10.DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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