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1. A GYÓGYSZERKÉSZÍTMÉNY MEGNEVEZÉSE

Tramadolor cseppek 

Tramadolor adagolópumpás cseppek 50 ml

Tramadolor adagolópumpás cseppek 100 ml

Tramadolor 50 mg injekció

Tramadolor 100 mg injekció





ATC: N02A X02











INN: tramadol 

2. MINŐSÉGI ÉS MENNYISÉGI ÖSSZETÉTEL

Tramadolor cseppek : 100,0 mg tramadolium chloratum (megfelel 87,9 mg trama​dolum​nak) 1 ml oldatban.

Tramadolor 50 mg  injekció: 50,0 mg tramadolium chloratum (megfelel 43,9 mg trama​dolumnak) 1 ml oldatban.

Tramadolor 100 mg  injekció: 100,0 mg tramadolium chloratum (megfelel 87,9 mg tra​madolumnak) 2 ml oldatban.

3. GYÓGYSZERFORMA és annak leírása

Tramadolor cseppek:  kb. 10 ml, ill. 50 ml, ill. 100 ml tiszta, színtelen, borsmenta illa​tú cseppek .



Tramadolor 50  mg injekció: 1 ml tiszta, színtelen, steril vizes oldat. 

Tramadolor 100 mg injekció:  2 ml tiszta, színtelen, steril vizes oldat. 

4. KLINIKAI JELLEMZŐK

4.1 Terápiás javallatok

Erős és mérsékelten erős fájdalmak csillapítása.

4.2 Adagolás és alkalmazás

Az adagolást a fájdalom intenzitása és a beteg egyéni érzékenysége szerint kell be​állítani.

Tramadolor cseppek 

Mérsékelten erős fájdalmak esetén felnőttek és gyermekek 12 év felett: egyszeri dózis​ként 20 csepp (megfelel 50 mg tramadol-hidrokloridnak) adható. Amennyiben a fáj​da​lom 30-60 percen belül nem szűnik meg, akkor újabb 20 csepp alkalmazható.

Erős fájdalmak esetén egyszeri dózisként 40 csepp (megfelel 100 mg tramadol-hidro​kloridnak) adható.

A hatástartam a fájdalom erősségétől függően 4-8 óra. Általában a 160 csepp/nap (meg​fe​lel 400 mg tramadol-hidrokloridnak) elegendő. Tu​mor okozta fájdalmak és mű​téteket követő erős fájdalmak esetén jelentősen nagyobb napi dózisokra is szükség lehet.

Adagolás gyermekek esetén:

1-12 év közötti gyermekek egyszeri dózisa 1-2 mg/ttkg tramadol-hidroklorid.

A következő táblázat az életkor, valamint az átlagos életkornak megfelelő testtömeg​kilogramm szerinti csoportok szokásos dózisát (1 csepp cca. 2,5 mg tramadol-hidro​kloridot tartalmaz) foglalja össze:

Életkor
Testtömegkg

(Leányok – Fiúk)
Cseppszám

  1 év
   10,07 – 9,75
     4 -   8

  3 év 
   14,61 – 14,42 
     6 - 12

  6 év
   21,91 – 21,09
     8 - 16

  9 év
   29,94 – 28,94
   12 - 24

11 év
   35,20 – 35,74 
   18 - 36

Időskor

Akut fájdalmak csillapítására a tramadolt általában csak egyszer kell bevenni. Szükség szerint ismételhető. Individuális dózis megállapítására nincs szükség. Krónikus fáj​dal​mak esetén idősebb betegeknél (75 év-ig) általában nincs szükség egyé​ni adagolás meg​álla​pítására, amennyiben nem lehet beszűkült vese- és májfunk​cióról beszélni. Idős betegeknél (75 év fe​lett) a manifeszt vese- vagy májműködési za​var nélkül is megnő az eliminációs idő, így az adagolási időközöket egyénileg növelni kell.

Máj/veseelégtelenség, dialysis

Akut fájdalmak esetén a tramadolt egy, esetleg néhány alkalommal kell bevenni, így nem kell egyéni adagolást megállapítani. Súlyos máj- és veseelégtelenségben nem sza​bad alkalmazni. Kevésbé súlyos esetekben az adagolási időközök növelését kell meg​fontolni. 

Tramadolor injekció:

Felnőttek és 14 éven felüli fiatalok egyszeri dózisa erős fájdalmak esetén 50-100 mg (1-2 ampulla Tramadolor 50, ill. ½ - 1 ampulla Tramadolor 100 injekció).

Erős postoperativ fájdalmak kezeléséhez az on-demand analgesiás eljárás során leg​feljebb 500 mg/4 óra tramadol-adagok adhatóak. Ehhez azonban megfelelő ellenőrzés és speciális műszerezettség szükséges.

A tramadol hatástartama terápiás dózisok esetén a fájdalom erősségétől függetlenül 

4-8 óra. A maximális napi dózis 400 mg.

Tramadol-infúziók intraoperatív alkalmazása során és tumoros fájdalmak enyhítésére lényegesen nagyobb napi dózisok adhatók.

Hatástartama vese- és májműködési zavarokban megnyúlhat. Idősebb betegek eseté​ben a dózisváltoztatás vitatott.

Gyermekek

1-13 éves kor közötti gyermekek egyszeri adagként 1-2 mg/ttkg tramadol-hydrochlo​ridot kaphatnak.

Ehhez az injekciós oldatot injekcióhoz való vízzel kell hígítani. A következő táblázat mutatja, hogy milyen koncentrációk érhetők el (1 ml Tramadolor 50 mg iv. injekció 

50 mg tramadol-hydrochloridot tartalmaz).

1 ml Tramadolor 50 injekció hígításakor kapott értékek:

                                                           víz injekció készítéséhez          koncentráció

1 ml                    +                                             1 ml                                25,0 mg/ml

1 ml                    +                                             2 ml                                16,7 mg/ml

1 ml                    +                                             3 ml                                12,5 mg/ml

1 ml                    +                                             4 ml                                10,0 mg/ml

1 ml                    +                                             5 ml                                  8,3 mg/ml

1 ml                    +                                             6 ml                                  7,1 mg/ml

1 ml                    +                                             7 ml                                  6,3 mg/ml

1 ml                    +                                             8 ml                                  5,6 mg/ml

1 ml                    +                                             9 ml                                  5,0 mg/ml

Példa: Egy 30 kg súlyú gyermeknek 1,5 mg tramadol-hydrochlorid/ttkg mennyiséget kell adni. Ez 45 mg tramadol-hydrochlorid. Ehhez 1 ml Tramadolor 50 mg iv. injek​ciót 2 ml injek​cióhoz való vízzel kell hígítani. 

A kapott tramadol koncentráció: 16,7 mg/ml. 

A hígított oldatból 2,7 ml-t (kb. 45 mg tramadol-hydrochloridot) kell beadni.

2 ml Tramadolor 100 mg iv. injekció hígításakor kapott értékek

                                                               víz injekció készítéséhez          koncentráció

2 ml                   +                                             2  ml                                    25,0  mg/ml

2 ml                   +                                             4  ml                                    16,7  mg/ml

2 ml                   +                                             6  ml                                    12,5  mg/ml

2 ml                   +                                             8  ml                                    10,0  mg/ml

2 ml                   +                                           10 ml                                       8,3   mg/ml

2 ml                   +                                           12 ml                                       7,1   mg/ml

2 ml                   +                                           14 ml                                       6,3   mg/ml

2 ml                   +                                           16 ml                                       5,6   mg/ml

2 ml                   +                                           18 ml                                       5,0   mg/ml

Példa  Egy 45 kg súlyú gyermeknek 1,5 mg tramadol-hydrochlorid/ttkg mennyiséget kell adni. Ez 67,5 mg tramadol-hydrochlorid. Ehhez 2 ml Tramadolor 100 mg iv. injekciót 4 ml injek​ció​hoz való vízzel kell hígítani. A kapott tramadol koncentráció 16,7 mg/ml. 

Idős betegek

Akut fájdalom esetén a tramadolt egyszer vagy csak néhányszor kell alkalmazni, így egyéni dózis meghatározására nincs szükség.  Krónikus fájdalom esetén idősebb bete​geknél (75 éves korig), akiknél nem áll fenn máj és vesekárosodás, rendszerint nincs szükség egyéni adag megállapítására. Idős betegeknél (75 év felett) manifeszt vese- vagy májműködési zavar nélkül is megnő az eliminációs idő, így az adagolási idő​kö​zö​ket egyénileg kell növelni.

Máj-és vesefunkció elégtelensége/ dialysis

Akut fájdalom esetén a tramadolt általában egyszer kell bevenni, szükség szerint ismé​telhető. 

Egyéni dózis meghatározására nincs szükség. Súlyos máj- és/vagy veseelégtelen​ség​ben ezt a gyógyszert nem szabad adni. Kevésbé súlyos esetekben szükséges lehet az ada​go​lási intervallumok növelése.

Megjegyzés

A javasolt adagok minden esetben (cseppek, injekció) a kiindulási értékek.

Elvileg a legkisebb hatásos dózist kell választani. 

Krónikus fájdalmak kezelésekor az adagolást a megállapított időszak egészére kell megadni!

A tramadol semmiképpen nem alkalmazható tovább, mint ahogy az a terápia szem​pont​jából feltétlenül szükséges.

Ha a betegség típusa és súlyossága szerint hosszabb ideig tartó tramadol-kezelés szük​séges, akkor alapos és rövid időközönként végzett rendszeres ellenőrzés szükséges (adott esetben alkalmazási szünetek beiktatásával), hogy az orvosi javallat továbbra is fennáll-e és milyen mértékben.

Az injekciós cseppek  beadható subcutan, intramuscularisan, intravénásan, ill. infúziós oldatban hígítva.

Az intravénás injekciót lassan kell beadni!

4.3 Ellenjavallatok

A tramadol nem alkalmazható

· tramadollal vagy bármely segédanyaggal szembeni túlérzékenységben, 

· alkohol, analgetikumok, szedativumok, opiátok vagy egyéb psychofarmakonok ál​tal okozott akut mérgezések esetén, 

· kábítószer helyettesítésére,

· súlyos máj- és veseelégtelenség,

· MAO-gátló alkalmazása (együttes vagy 14 napon belüli alkalmazás).

1 évesnél fiatalabb gyermekeknek a tramadol semmilyen formában nem adható.

Nem alkalmazható szubsztitúciós szerként kábítószer elvonásban.

4.4 Különleges figyelmeztetések és az alkalmazással kapcsolatos óvatossági intéz​kedések

A tramadol csak az előny/kockázat gondos mérlegelése után alkalmazható az alábbi esetekben:

· opioidfüggőség;

· tisztázatlan eredetű tudatzavarok;

· a légzőközpont és a légzés zavarai, valamint fokozott koponyaűri nyomás esetén, ha nem történik lélegeztetés;

· shock;

· fokozott koponyaűri nyomással járó állapotokban és fejsérülés esetén.

A tramadol ajánlott adagban való alkalmazásakor is előfordulhat görcsrohamok kiala​kulása. Az ajánlott napi 400 mg-os adagnál magasabb adagokban alkalmazva ennek kockázata nagyobb. A tramadol és a görcsküszöböt csökkentő gyógyszerek együttes alkalmazása növelheti a görcsrohamok kialakulásának kockázatát. Epilepsias és görcs​rohamokra hajlamos betegek csak kivételes esetben kezelhetők tramadollal, ha a keze​lés abszolút nélkülözhetetlen.

· Terhesség, szoptatás (lásd 4.6).

· Csökkent vese-, ill. májfunkció esetén – főleg krónikus fájdalmak kezelése során – az adagolást csökkenti, ill az adagolási intervallumokat növelni kell.

A tramadol dependencia potenciálja alacsony. Hosszabb alkalmazás toleranciát, psyches és fizikai függőséget válthat ki. Gyógyszer abúzusra vagy függőségre haj​la​mos betegek csak rövid ideig és nagyon gondos orvosi megfigyelés mellett kezelhetők.  Egyéb opioidokkal kereszttolerancia áll fenn.

Tramadolor cseppek 

A cseppek kevés folyadékkal vagy cukorra cseppentve étkezéstől függetlenül alkal​mazhatóak. 

4.5 Gyógyszerkölcsönhatások és egyéb interakciók

Az opiátok közül a pethidin olyan betegekben, akik előzőleg 14 napon belül MAO bé​nítót kaptak, életveszélyes interakciókat okozott, melyek a központi ideg​rendszert, a légzés és a keringés központjait érintették. A tramadol ese​tében sem zárható ki hasonló kölcsönhatás MAO bénítókkal.

A tramadol és más, a központi idegrendszerre gátló hatást kifejtő gyógyszerek vagy alkohol együttes alkalmazásakor várhatóan kölcsönösen fokozzák egymás centrális hatásait.

A rendelkezésre álló farmakokinetikai adatok alapján valószínűtlen, hogy egyide​jűleg vagy korábban alkalmazott cimetidinnel (enzim inhibitor) klinikailag szig​ni​fikáns köl​csönhatásba lépne. Carbamazepine (enzim induktor) egyidejűleg vagy megelőzően adva csökkentheti az analgetikus hatást és a hatástartamot.

Tramadol és agonista antagonisták (pl. buprenorfin, nalbufin, pentazocin) kom​bináció​ja nem ajánlott, mivel a tiszta agonista analgetikus hatása ilyenkor elmé​letileg gyen​gülhet.

A tramadol görcsöket válthat ki és növeli a szelektív szerotonin-reuptake gátlók, a tri​ciklikus antidepressansok, az antipsychoticumok és más görcsküszöböt csök​kentő gyógyszerek görcskeltő potenciálját.

Más CYP3A4 gátló gyógyszerek, mint pl. a ketokonazol és az erythromycin gá​tol​hatják a tramadol (O-demetilálás) és talán még az aktív O-de​metilált származék metabolizmusát is. Ennek a kölcsönhatásnak a klinikai jelen​tősége nem ismert.

4.6 A készítmény alkalmazása a terhesség és szoptatás időszakában

Amennyiben terhesség alatt a fájdalom opioidokkal való kezelése indikált, az alkal​mazást tramadol egyszeri adására kell korlátozni.

Tartós használatát a terhesség egész ideje alatt kerülni kell, mivel a tramadol átjut a placentán és a gyermek hozzászokása miatt a szülést követően az újszülöttnél elvonási tünetek jelentkezhetnek.

A szülés előtt vagy alatt adott tramadol a méh kontrakciós képességét nem befolyá​solja. Az újszülöttnél általában a légzésfrekvencia klinikai szempontból jelentéktelen változásait okozhatja.

A tramadol szoptatás alatt való egyszeri alkalmazásakor általában nem szükséges a szoptatás felfüggesztése, mivel a tramadol anyai plazmakoncentrációjának csak mint​egy 0,1 %-a választódik ki az anyatejjel (lásd 5.3).

4.7 A készítmény hatásai a gépjárművezetéshez és gépek üzemeltetéséhez szüksé​ges képességekre

Ez a gyógyszer már előírás szerint való alkalmazás esetén is oly mértékben megváltoz​tatja a reakcióképességet, hogy a közlekedésben való aktív részvétel és a munkagépek kezelésének képessége megváltozik. Ez fokozott mértékben érvényes alkohollal köl​csön​hatásban.

Alkalmazásának és a psychomotoros teljesítményt befolyáoló hatásának ideje alatt tilos gépjárművet vezetni vagy fokozott figyelmet, össz​pontosítást és pontos mozgás​koordinációt igénylő tevékenységet folytatni.

4.8 Nemkívánatos hatások, mellékhatások

A tramadol a dózis nagyságától függően légzésdepressiot és különböző mértékű sze​dáltságot okoz (enyhe fáradtságot vagy kábultságot), ami azonban a javasolt dózisok alkalmazásakor mérsékelt fájdalmak esetén általában nem okoz tüneteket.

Nagyon gyakran (több mint 10 %-ban) előforduló mellékhatások:

Émelygés, kábultság és szédülés.

Gyakran (1-10 %-ban) előforduló mellékhatások:

Hányás, obstipatio, verejtékezés, szájszárazság és fejfájás.

Ritkán (0,1-1 %) előforduló mellékhatások:

Keringésszabályozási zavarok, (palpitatio, tachycardia, a keringési elégtelenségig ter​jedő ájulási készség). Ezek a mellékhatások általában függőleges testhely​zet​ben intra​vénás alkalmazásakor és fizikai megterheléskor fordulnak elő. Ritkán gastrointestinalis tünetek (pl. gyomortáji nyomásérzés, puffadás) és bőrreakciók (pl. viszketés, kiütések, urticaria) is előfordulhatnak.

Igen ritkán (0,01- 0,1 %) előforduló mellékhatások:

Izomgyengeség, étvágyváltozás és vizelési zavarok. Nagyon ritkán különböző psyches mellékhatások fordulhatnak elő, melyek a beteg személyiségétől és a kezelés tarta​má​tól függően eltérő intenzitásúak és jellegűek lehetnek. Ide tar​toz​nak a hangulati válto​zások (általában emelkedett hangulat, de néha dysphoria is lehet), az aktivitás megvál​tozása (rendszerint csökken, de néha fokozódhat is) a kognitív funkciók és az érzé​ke​lés befolyásolása (a döntési és cselekvési képesség változása). Allergiás reakciókról (dyspnoe, bronchospasmus, bronchus, angio​neurotikus oedema) és anaphylaxiáról nagyon ritkán számoltak be.

Rendkívül ritkán (0,01 %-ig): 

· asthma rosszabbodása, de okozati összefüggést nem lehetett megállapítani.

· Epilepsias görcsök, főleg nagy adag trama​dol alkalmazása után, vagy görcsöket kiváltó, illetve görcsküszöböt csökkentő sze​rekkel (pl. antidepressansok vagy neuroleptikumok) való együttadást követően.

· Vérnyomás emelkedés, bradycardia.

· Légzésdepresszió. A légzésdepresszió az ajánlottnál nagyobb adagban való alkal​mazáskor vagy más központi idegrendszert gátló hatású gyógy​​szer egyidejű alkal​mazásakor fordulhat elő.

· Májenzim értékek emelkedése. 

Kialakulhat dependencia, az elvonási tünetek hasonlóak az opiátoknál tapasztal​hatók​hoz. 

Tünetek: nyugtalanság, szorongás, idegesség, alvászavarok, hyperki​nesia, tremor és gastrointestinalis tünetek.

4.9 Túladagolás

Tünetei:

Mérgezés jelei a comaig fokozódó tudatzavarok, generalizált epilepsias görcsrohamok, vérnyomás esés, tachycardia, szűk vagy tág pupillák, légzésbénulásig fokozódó légzés​depressio.

A túladagolás terápiája

Opiát-antagonista (pl. naloxon) adásakor figyelni kell arra, hogy azt ismételve kis dó​zisokban óvatosan kell adni, mivel hatástartama rövidebb, mint a tramadolé.

Intenzív terápiás ellátást (elsősorban intubálást és lélegeztetést) kell alkalmazni. Görcsök esetén benzodiazepinek adhatók.

A hővesztés kezelésére és volumenpótlásra irányuló intézkedések is szükségesek le​hetnek.

Tramadolor cseppek 

Gyomormosás, tudatánál levő betegnél hánytatás hasznos lehet.

5. FARMAKOLÓGIAI TULAJDONSÁGOK

5.1 Farmakodinámiás tulajdonságok









ATC: N02A X02









INN: tramadol 

A tramadol centrálisan ható opioid analgetikum. A μ-, δ- és κ opioid receptorok nem szelektív agonistája különös tekintettel a μ receptorok. További hatásai, amelyek hoz​zá​járulnak az analgetikus hatáshoz, a noradrenalin újrafelvételének gátlása és a sze​ro​tonin felszabadulás elősegítése. 

A tramadolnak köhögéscsillapító hatása is van. 

A morfinnal ellentétben a fájdalomcsillapító dózisok széles tartomá​nyá​ban nincs lég​zésbénító hatása, gastrointestinalis motilitást sem befolyásolja, ke​rin​gésre gyakorolt hatásai elenyészőek.

Hatástartama 4-8 óra. A tramadol hatáserőssége azonos dózisú morfin 1/10-1/6-od ré​szének felel meg.

5.2 Farmakokinetikai tulajdonságok

A tramadol orális adást követően (100 mg) gyorsan és csaknem teljesen reszorbeá​ló​dik.

Per os alkalmazást követően abszolút biohasznosulása az egyidejű táplálékfelvételtől függetlenül átlagosan 68 %, rectalis alkalmazást követően 79 % és im. adás után átla​gosan 100 %-os.

Orális adást követően a first-pass hatás maximálisan 30 %-os szintre áll be.

Viszonylag rövid lag-time t0 idő után a cseppek  resorptios felezési ideje 0,3 0,2 h. 

Az anyag szöveti affinitása nagy (V = 203  40 l). A fehérjékhez kötődés mértéke 

20 %-os.

Iv. injekciót követően két különböző sebességű folyamat (t1/2A = 0,3  0,2 h és t1/2B = 1,7  0,4 h) között kezdeti megoszlás lehetséges. 

100 mg folyékony forma per os adása után a számított 1,2 órát követően a maximális plazmakoncentráció cmax = 309  90 ng/ml. Ez az érték iv. injekció (100 mg) után 15 perc elteltével cmax = 613  221 ng/ml-re állt be.

A tramadol átjut a véragygáton és a placentán. Az anyatejben O-dezmetil-szárma​zé​kával együtt nagyon kis mennyiségben (az alkalmazott dózis 0,1, ill. 0,02 %-a) fordul elő.

A t1/2 eliminációs felezési ideje az applikálás módjától függetlenül 5-7 óra, 65 év fe​letti betegeknél valamivel hosszabb.

A tramadol ember esetében lényegében N- és O-demetileződés, valamint az O-deme​ti​leződött termékek glukuronsavval történő konjugációja útján metabolizálódnak. Farmakológiailag csak az O-dezmetil-tramadol aktív.

A többi metabolit mennyisége tekintetében közöttük lényeges különbségek vannak. 

A vizeletben eddig 11 metabolitot mutattak ki. Állatkísérleti eredmények alapján az 

O-dezmetil-tramadol az anyavegyület hatáserősségét 2-4-szer meghaladja. A t1/2 fele​zési ideje (6 egészséges kísérleti személyen mérve) 7,9 h (5,4 és 9,6 h között) és ugyan​​​olyan nagyságrendű, mint a tramadolé.

A tramadol és metabolitjai csaknem teljes egészében a vesén keresztül ürülnek ki. 

A kumu​latív vizelet-kiválasztás a radioaktívan jelölt dózis 90 %-át mutatja.

Máj- és veseműködési zavarokban a felezési idők kisebb mértékű meghosszabbo​dásá​val kell számolni.

Májcirrhosisban az eliminációs felezési idők 13,3  4,9 h (tramadol), ill. 18,5  9,4 h (O-dezmetil-tramadol) értéke extrém esetben 22,3 h, ill. 36 h. 

Veseelégtelenségben (kreatinin-clearance  5 ml/perc) az értékek 11  3,2 h, ill. 16,9  3 h, extrém esetben 19,5 h, ill. 43,2 h.

5.3 A preklinikai biztonsági vizsgálatok eredményei

Akut toxicitás

Akut toxicitásra vonatkozó vizsgálatokat több állatfajban végeztek.

Az LD50-értékek (mg/ttkg):

kutya (iv.)

50

kutya (im.)

75

nyúl (po.)

500

patkány (iv.)

95

patkány (po.)

228

patkány (sc.)

286

patkány (rectalis)
540

A mérgezés az állatfajtól és a beadás módjától nagyrészt függetlenül a következőkben nyilvánult meg: ataxia, nyugtalan mozgás, dyspnoe, hányás (kutya), exophthalmus, gör​csök, pupillatágulat, salivatio, később lecsökkent spontán aktivitás, tremor és cya​nosis.

Krónikus toxicitás / szubkrónikus toxicitás

Tramadol patkányoknak és kutyáknak 6-26 héten, valamint kutyáknak 12 hónapon keresztül való ismételt per os és parenteralis adásakor a hematológiai, kliniko-kémiai és hisztológiai vizsgálatok az anyag által okozott elváltozásokat nem mutattak. 

Csak jóval a terápiás dózisok feletti adagokat követően jelentkeztek központi ideg​rend​​szeri tünetek, mint például nyugtalan mozgás, csökkent súlynövekedés, görcsök vagy salivatio. Patkányok és kutyák 20 mg/ttkg, ill. 10 mg/ttkg orálisan adott, valamint kutyák 20 mg/ttkg rectalisan adott dózisokat reakció nélkül elviseltek.

Mutagén és tumorkeltő potenciál

Egyes in vitro vizsgálatok mutagén hatásokat mutattak. In vivo vizsgálatok mutagén hatásra nem utaltak. A tramadol a jelenlegi ismeretek szerint a nem mutagén anya​gok​hoz sorolható.

Tumorkeltő hatásra vonatkozó vizsgálatokat patkányokban és egerekben végezték. 

Patkányokban végzett vizsgálat nem mutatta az anyag fokozott tumorkeltő hatását. 

Egerekben végzett vizsgálatban a hímállatokban a májsejt-adenomák nagyobb koc​ká​zatát (a dózistól függően 15 mg/ttkg felett, de nem szignifikánsan nagyobb) és a nős​tény állatokban mindegyik dóziscsoportban a tüdőtumorok gyakoribb előfordulását (szignifikánsan, dózistól független gyakoriság) figyelték meg.

Reprodukciós toxicitás

Patkányokban 50 mg/ttkg/nap tramadol-dózisok maternális toxikus hatásokat és az új​szülött állatok halandóságának emelkedését okozták. Az utódoknál csontosodási za​va​rok és a vaginalis és szemnyílások rendellenességének formájában megnyilvánuló el​változások jelentkeztek. A hím patkányok fertilitása nem változott, a nőstényeknél na​gyobb dózisokat követően (50 mg/ttkg/nap felett) a vemhesség kialakulásának csök​kenése mutatkozott. Nyulaknál 125 mg/ttkg dózis felett maternális toxikus hatá​sok, valamint az utódok esetében csontváz-rendellenességek jelentkeztek.

6. GYÓGYSZERÉSZETI ADATOK

6.1 Segédanyagok jegyzéke

Tramadolor cseppek: 

Poliszorbát 80, borsmenta olaj, kálium-szorbát, polipropilén-glikol, alkohol 96 %, szacharóz, tisztított víz.

Tramadolor 50 mg, ill. 100 mg injekció: nátrium-acetát, injekcióhoz való desztillált víz.

6.2 Inkompatibilitások

Cseppek:

Nem ismert.

Tramadol 50 mg, ill. 10 mg injekció:

Az injekciós oldat nem kompatibilis (nem elegyíthető) olyan cseppek okkal, amelyek dia​zepamot, midazolamot, diclofenacot, flunitrazepamot, glicerol-trinitrátot, indometa​cint vagy fenilbutazont tartalmaznak.

6.3 Lejárati idő

Tramadolor cseppek: 

3 év.

Első felbontás után: 28 nap.

Tramadolor 50 mg, ill. 100 mg injekció: 

5 év.

6.4 Különleges tárolási előírások

Szobahőmérsékleten (max. 25 °C-on) tárolandók.

6.5 Csomagolás (jellege, anyaga, kiszerelési egységek)

Tramadolor cseppek: 1 x 10 ml-es. fehér, PP, gyermekbiztos garanciazáras csavaros kupakkal és színtelen, LDPE cseppentő betéttel lezárt barna üveg, faltkartonban.

Tramadolor adagolópumpás cseppek:

1 x 50 ml, 1 x 100 ml-es adagoló pumparendszerrel és rollnizott alumínium kupakkal lezárt barna üveg, faltkartonban.

Tramadolor 50 mg injekció: 5 x 1 ml tiszta, színtelen, steril vizes oldat üveg ampul​lában.

Tramadolor 100 mg injekció: 5 x 2 ml tiszta, színtelen, steril vizes oldat üveg ampul​lában.

6.6 A készítmény felhasználására/kezelésére vonatkozó útmutatások

Megjegyzés    (két keresztes)

Kiadhatóság: Csak vényre kiadható gyógyszer (II. csoport).

7. A FORGALOMBAHOZATALI ENGEDÉLY JOGOSULTJA

HEXAL Hungária Kft.

1034 Budapest, Tímár u. 20.

OGYI-T–8520/01 (Tramadolor cseppek)

OGYI-T–8521/01 (Tramadolor adagolópumpás cseppek 50 ml)

OGYI-T–8522/01 (Tramadolor adagolópumpás cseppek 100 ml)

OGYI-T–8523/01 (Tramadolor 50 mg injekció)

OGYI-T–8524/01 (Tramadolor 100 mg injekció)
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