CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

ORATRAM 200
200 mg, tabletki o przedtonym uwalnianiu

2. SKLAD JAKO SCIOWY I ILO SCIOWY

1 tabletka o przedi#onym uwalnianiu zawiera 200 mg chlorowodorku traotad
Petny wykaz substancji pomocniczych: patrz punkt 6.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletki o przedhazonym uwalnianiu:
* ORATRAM 200: tabletki w ksztatcie kapsutki, w koksr ztamanej bieli,
dtugasci 17,1 mm.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

B4l o umiarkowanym i diym nasileniu.

4.2  Dawkowanie i sposéb podawania

Dawkowanie

Dawke nalezy dostosowéa do nasilenia bélu i indywidualnej odpowiedzi paxtgena leczenie.
Nalezy podaw& najmniejsz dawke skutecznie émierzapca bol.

J€&li nie przepisano inaczej, tabletki o przeaginym uwalnianiu ORATRAM naley podawé

W nastpujacy sposob:

Dorosli i mtodziez w wieku powsej 12 lat:

Zazwycza] pocgtkowa dawka to 50-100 mg tramadolu chlorowodorknadazy na dof

rano i wieczorem.

J&ili zkagodzenie bolu jest niewystarczeg, dawka mee zosté zwieckszona do

150 mg lub 200 mg tramadolu chlorowodorku dwa naaylolg.

W przypadku dawek tego preparatu, ktGgdradne do podania, dggine g inne dawki tego
produktu leczniczego.



Lek ORATRAM w postaci tabletek o przedanym uwalnianiu powinien @y potykany
w calaci bez tamania lukucia, niezalenie od positkdw, z wystarczgjg iloscig wody.

Nie naley stosowdé dawki wikszej ni 400 mg substancji czynnej na dolpoza
wyjatkowymi sytuacjami klinicznymi.

Lek ORATRAM nie powinien by stosowany diej niz jest to absolutnie konieczne.

Jeili konieczne jest dlugotrwate leczenie bélu tramadg w zalenosci od rodzaju
I stopnia nasilenia choroby, najeregularnie i szczegotowo kontrolodvatan pacjenta (§&
potrzeba z przerwami w leczeniu), w celu ustalesag i w jakiej dawce konieczne jest

dalsze leczenie.

Populacja pediatryczna
Tabletek ORATRAM nie naley stosowa u dzieci w wieku poriej 12 lat.

Osoby w podebgm wieku

Dostosowanie dawki nie jest zwykle konieczne u @atw w wieku do 75 lat bez
klinicznych oznak niewydolrigi nerek lub wtroby. U pacjentéw w wieku powgj 75 lat
eliminacja produktu z organizmu om by op&niona. Dlatego u tych pacjentow nafe

wydtuzy¢ odstp czasowy pomgdzy kolejnymi dawkami w zamosci od potrzeb pacjenta.

Pacjenci z niewydolngig nerek, dializowani lub z niewydolfgg wgtroby

U pacjentéw z eizka niewydolndcia nerek i (lub) watroby eliminacja tramadolu jest
op&niona. W takich przypadkach naje wnikliwie rozwazy¢ wydtuzenie odsipow

czasowych pomdzy kolejnymi dawkami, w zammaosci od potrzeb pacjenta.

Spos6b podawania

Do podawania doustnego.

4.3  Przeciwwskazania
Tabletki o przedhzonym uwalnianiu ORATRAM s przeciwwskazane:
* w znanej nadwrdiwosci na substancje czyadub na ktégkolwiek z wymienionych
substancji pomocniczych (patrz punkt 6.1);
* w ostrym zatruciu alkoholem, lekami nasennymi lidyghotropowymi, produktami

leczniczymi przeciwbélowymi, w tym opioidowymi;



* U pacjentow, ktorzy zgwaja lub w chgu 14 dni poprzedzagych leczenie
tramadolem zaywali inhibitory MAO (patrz punkt 4.5);
* U pacjentow z padaczloporry na leczenie;

* w leczeniu objawow z odstawienieodkdw narkotycznych.

4.4  Specjalne ostrzéenia isrodki ostroznosci dotyczace stosowania

Lek ORATRAM maze by¢ stosowany z ostimoscig w uzalenieniu pacjentow od opioidu, u
pacjentow z urazem gtowy, we wsiske, w redukcji zaburze §wiadomdci niejasnego
pochodzenia, w przypadku zabuizeoddechowych Iub choréb czyniod osrodka
oddechowego, w razie podagzonego énienia wewngtrzczaszkowego.

Nalezy zachowé ostraznos¢ podczas stosowania produktu u pacjentow zeckasmpry
wrazliwoscig na opiaty.

Nalezy zachowa ostraznos¢ podczas stosowania preparatu u pacjentéw z zahamow
czynndcia osrodka oddechowego, lub jednoézee stosujcych leki hamujce czynnéc

OUN (patrz punkt 4.5), lub w przypadku stosowamacznie w¢kszej dawki nt zalecana
(patrz punkt 4.9), w takich przypadkach niezma wykluczy mazliwosci zahamowania

oddychania.

U pacjentéw leczonych tramadolem w zalecanych poaah dawek opisywano przypadki
wystepowania drgawek. Ryzyko to m® wzrastd, jesli podawana ilé¢ tramadolu jest
wieksza ni zalecana dawka dobowa (400 mg).

Ponadto, tramadol me zwiksza ryzyko wysgpienia drgawek u pacjentow przyjmaych
inne produkty lecznicze ohtdjgce prog drgawkowy (patrz pkt 4.5).

Pacjenci z padacgkoraz osoby podatne na wysbwanie drgawek pochodzenia mézgowego
powinni by¢ leczeni tramadolem tylko wtedy, gdy jest to bezidgie konieczne z uwagi na
okolicznaci.

Tramadol jest lekiem o niskim potencjale uzaiajagcym.

Dlugotrwate stosowanie nie jednak spowodowauzalenienie psychiczne i fizyczne.

U pacjentdow z tendengjdo naduywania lekoéw lub wysipowania uzalenien, leczenie
lekiem Oratram powinno léytylko krétkotrwate i podicistym nadzorem lekarza.

Tramadolu nie nalgy stosowa w terapii substytucyjnej u pacjentow uzad®nych od
opioidow, chocia jest agonist receptoréw opioidowych, tramadol nie znosi objawaw

odstawienia morfiny.



4.5 Interakcja z innymi lekami i inne rodzaje interakciji

Leku ORATRAM nie naley stosowa z inhibitorami MAO (patrz punkt 4.3)) pacjentow
leczonych inhibitorami MAO w ggu 14 dni przed podaniem opioidu petydyny obserwmwa
zagraajacezyciu interakcje z erodkowym uktadem nerwowym, czyndwami uktadu
oddechowego i krzenia.

Nie mazna wykluczy takich samych interakcji z chlorowodorkiem tramlade przypadku
trwania leczenia lekiem ORATRAM i inhibitorami MAO.

Jednoczesne podanie leku ORATRAM z innymi produkiaszniczymi dziatgcymi
hamupco na érodkowy ukfad nerwowy, w tym alkoholu, rm® nasilé dziatania niepgadane

ze strony érodkowego uktadu nerwowego (patrz pkt 4.8).

Wyniki bada farmakokinetycznych wykazalyze w przypadku jednoczesnego Ilub
wczeniejszego podania cymetydyny (inhibitora enzymatego) nie wysipienie istotnych
klinicznie interakcji lekow jest mato prawdopodobne

W przypadku jednoczesnego Ilub wazejszego podania karbamazepiny (induktor
enzymatyczny) dziatanie przeciwbdlowe Zeoulec ostabieniu, a czas dziatania leku

skréceniu.

Réwnoczesne stosowanie tramadolu z lekami o migezapotencjale agonistyczno —
antagonistycznym (buprenorfina, nalbufina, pentgmadtp.) nie jest zalecane ze wadh na
teoretyczy mazliwos¢ ostabienia w takim przypadku dziatania czystegonasyy.

Tramadol mae wywotywa napady drgawek oraz zyisza& ryzyko wywotania drgawek
przez stosowanie selektywnych inhibitorow wychwymwrotnego serotoniny (SSRI),
inhibitorow wychwytu zwrotnego serotoniny i noradaéiny (SNRI), tréjpiegcieniowych
lekbéw przeciwdepresyjnych, lekow przeciwpsychotyaini innych lekdw obriiajacych prog

drgawkowy (takch jak bupropion, mirtazapina, teydokanabinol).

Terapeutyczne zastosowanie jednénie tramadolu i lekdw serotoninergicznych, takiaR j
inhibitory wychwytu zwrotnego serotoniny (SSRI), hibitory wychwytu zwrotnego
serotoniny i noradrenaliny (SNRI), inhibitory MA@dtrz punkt 4.3), trojpigcieniowe leki
przeciwdepresyjne oraz mitrazapina, a@o spowodow& serotoninow toksyczndéc.

Rozpoznanie zespotu serotoninowego jest prawdopa]gkreli zaobserwowano u pacjenta



jeden z poriszych zespotéw objawdw:

e spontaniczny klonus
¢ indukowany lub oczny klonus, z pobudzeniem lubtgliipoceniem si
e drzenie i wzmaenie odruchow

e wzmazone napjcie migsniowe i temperatura ciata >38°C oraz indukowanydabny

klonus.

Zaprzestanie stosowania lekéw serotoninergicznyawyczaj przynosi szyhkpoprave.

Leczenie zalgy od rodzaju i nasilenia objawdw.

Nalezy zachowa ostraznos¢ podczas jednoczesnego leczenia tramadolem i paghud
kumaryny (np. warfarys), ze wzgédu na doniesienia o zgkszonym wskaniku INR

z nasilonym krwawieniem i wybroczynami u niektorymdcjentow.

Inne substancje czynne znane jako inhibitory CYP3AMKie jak ketokonazol i erytromycyna
mog hamowa metabolizm tramadolu (N-demetylarj prawdopodobnie tale metabolizm
aktywnego O-demetylowanego-metabolitu.

Kliniczne znaczenie tych interakcji nie byto przedtem bada (patrz pkt 4.8).

W nielicznych badaniach, przed- i pooperacyjne p@arzeciwwymiotnego antagonisty
receptorow 5-HT ondansetronu, zwkszalo zapotrzebowanie na tramadol u pacjentéw z

bolem pooperacyjnym.

4.6  Wplyw na ptodna¢, ciaze i laktacje

Badania na zwiettach z zastosowaniem wzdhie wysokich dawek tramadolu wykazaty
jego wptyw na rozwdj naszlow, osteogenez smiertelng¢é noworodkow.

Nie zaobserwowano wplywu teratogennego. Tramadpémka przez tpysko. Brak jest
wystarczajcych dowodoéw dotyegych bezpieczestwa stosowania tramadolu u kobiet w
Cigzy.

Dlatego t¢ ORATRAM nie powinien by stosowany u kobiet w giy. Tramadol — podawany
przed lub w czasie porodu — nie zaburza czycingkurczowej macicy.

U noworodkdw meae wywot& zmiany w cezstasci oddychania, ktore zazwyczaj nig s

klinicznie istotne. Dtugotrwate stosowanie w czasigzy maze prowadzt do wysgpienia



objawow odstawiennych u noworodka. W czasie laktagoto 0,1% przygtej dawki
tramadolu przez magkprzenika do mleka. Nie zaleca; $odawania preparatu ORATRAM
podczas karmienia piessi

Po jednorazowym podaniu tramadolu, zazwyczaj rsé jgymagane zaprzestanie karmienia

piersa.

4.7  Wplyw na zdolng¢ prowadzenia pojazdéw i obstugiwania maszyn

Nawet wtedy, kiedy pogpuje s¢ zgodnie z instrukcjami, lek ORATRAM me powodowéa
objawy takie jak senr$é oraz zawroty gtowy i tym samym zabuézzdolngci kierowcow i
operatorbw maszyn. Dotyczy to w szczegétmqrzypadkdédw jednoczesnego stosowania z
innymi substancjami psychotropowymi i alkoholem.

4.8 Dzialania niepa@adane

Najczstszymi zgtaszanymi dziataniami nieggdanymi, wysgpujacymi u ponad 10%
pacjentow byty: nudnii i zawroty gtowy.

Okredlenia czstasci wystepowania dziata niepazadanych g nastpujace:

Bardzo czsto:>1/10

Czesto:>1/100 do <1/10

Niezbyt czsto:>1/1 000 do <1/100

Rzadko:>1/10 000 do <1/1 000

Bardzo rzadko: <1/10 000

Nie znana (cgstas¢ nie mae by okreslona na podstawie degnych danych).

Zaburzenia serca i naczy

Niezbyt czsto: wptyw na regulagj uktadu sercowo-naczyniowego (palpitacje, tachyieard
hipotonia ortostatyczna lub za&ganaczyniowa).

Te niepagdane dziatania magwystpi¢ zwlaszcza przy podaniu gidnym i u pacjentéw po
wysitku fizycznym.

Rzadko:bradykardia, zwgkszenie dnienia ttniczego krwi.

Zaburzenia metabolizmu i $gviania

Nie znanahipoglikemia.



Zaburzenia uktadu nerwowego

Bardzo cesto: zawroty gtowy.

Czesta bole gtowy, senni.

Rzadko zmiany apetytu, parestezjezenia, depresja oddechowa, drgawki jak w padaczce,
mimowolne skurcze m$ni, zaburzenia koordynacji, omdlenia.

Nie znanazaburzenia mowy.

Jeili zalecane dawki zostgnznacznie przekroczone i jednogzie § zazywane inne leki

0 dziataniu depresyjnym nasrodkowy uktad nerwowy (patrz pkt 4.5) e wysgpic
depresja oddechowa.

Drgawki jak w padaczce wygiuja gtdbwnie po podaniu diych dawek tramadolu lub przy
jednoczesnym leczeniu lekami, ktére maghniza¢ prég drgawkowy lub same wywotywa

drgawki pochodzenia mézgowego (patrz pkt 4.4 i4ok).

Zaburzenia psychiczne

Rzadko:omamy, spjtanie, niepokdj, zaburzenia snu i koszmary senel@jum.

Psychiczne dziatania niepmlane mogce wysgpi¢ po podaniu leku ORATRAM tnig Sic W
indywidualnych przypadkach intensywoty i rodzajem (w zakenosci od osoboweci i czasu
trwania leczenia).

Moga one obejmow& zmiany nastroju (zazwyczaj jego podwyenie, niekiedy dysforia),
zmiany aktywnéci (zazwyczaj zahamowanie, niekiedy nasilenie) iaap w zdolndciach
poznawczych odnosgych s¢ do zmystdw (np. problemy z podejmowaniem decyzji,

zaburzenia percepcji). Me wystpi¢ zalezncsé.

Zaburzenia oka:

Rzadkozaburzenia widzenia, z#@eniezrenic.

Nie znanarozszerzeniérenic.

Zaburzenia uktadu oddechowego:

Odnotowano zaostrzenie astmy oskrzelowej, cliatie ustalono zwizku przyczynowego.

Rzadkoduszndé.

Zaburzeniaolqgdka i jelit

Bardzo cesto: nudndgci.

Czesto: wymioty, zaparcia, sucké w jamie ustnej.



Niezbyt cgsto: nudndgci, podranienie zotagdkowo-jelitowe (uczucie ucisku wotadku,
wzdecia), biegunka.

Zaburzenia skory i tkanki podskornej:

Czesto: nadmierngotliwosc.

Niezbyt cgsto: reakcje skorne (ngwiad, wysypka, pokrzywka).

Zaburzenia misniowo-szkieletowe:

Rzadko:ostabienie sity mgsniowej.

Zaburzenia wtroby i drégzoétciowych:

W kilku pojedynczych przypadkach opisywano sgizenie aktywngci enzymow

watrobowych w zwazku z chwilowym terapeutycznym zastosowaniem trashad

Zaburzenia nerek i drég moczowych

Rzadko:zaburzenia w oddawaniu moczu (truéciov odptywie moczu, bolesne oddawanie

MOocCzu i zatrzymanie moczu).

Zaburzenia ogoélne:

Czesto: zmeczenie.
Rzadko reakcje alergiczne (np. duszdp skurcz oskrzeli,swiszczcy oddech, obrk

naczynioruchowy) i anafilaksja.

Objawy odstawienne, podobne do tych wpgsfacych po odstawieniu opioidow mggic
pojawic takie jak: pobudzenie, niepokdj, nerwadiéip bezsenn&, hiperkineza, dmenia i
objawy zotagdkowo-jelitowe. Do innych, bardzo rzadkich observaomch objawow po
odstawieniu tramadolu nag napady paniki, niepokdéj znacznego stopnia, omamy,
parestezje, szum w uszach i nietypowe objawy zengttOUN (jak spitanie, urojenia,

depersonalizacja, derealizacja, paranoja).

Zgtaszanie podejrzewanych dziafasiepazadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrotanistfest zgtaszanie podejrzewanych
dziatar niepazadanych. Umaliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku kéczylo

ryzyka stosowania produktu leczniczego. Osobyzmakedo fachowego personelu



medycznego powinny zgtaszaszelkie podejrzewane dziatania niegdane za
posrednictwem Departamentu Monitorowania Niggaanych Dziata Produktéw
Leczniczych Urzdu Rejestracji Produktow Leczniczych, Wyrobow Mexygch i Produktow
Biobdjczych Al. Jerozolimskie 181C, 02-222 Warszawa, Tel.: 22819 21 301, Faks: + 48 22 49
21 309,e-mail: ndl@urpl.gov.pl.

4.9  Przedawkowanie

Objawy

Objawy zatrucia tramadolem g spodobne do objawéw zatrucia innymirodkami

przeciwbolowymi o dziataniusbpodkowym (opioidy).

Zalicza s¢ do nich: zwzenie zrenic, wymioty, niewydoln& krazenia, zaburzenia
swiadomaci prowadace do spigczki, drgawki i depresja oddechowa prowgmz & do

zatrzymania oddechu.

Leczenie

Nalezy zastosowa ogolnie przygte zasady pogbowania. Naley zapewnt draznos¢ drog
oddechowych (ochrona przed aspigjcpraz w zalenosci od objawdw, kontrolowaoddech
I akcje serca.

Odtrutky w przypadku depresji oddechowej jest nalokson. alamiach na zwiegtach nie
wykazano wptywu naloksonu na wypbwanie drgawek. W takich przypadkach aglpoda&

dozylnie diazepam.

W przypadku zatrucia formami doustnymi rekomendsife zastosowanie dekontaminacji
zotadka za pomogwegla aktywowanego lub poprzez ptukanimadka, lecz jedynie w ggu
2 godzin po przyjciu tramadolu. Dekontaminacjatadka w p@niejszym czasie m@ by
pozyteczna w przypadku zatruwywotanych wygtkowo duzymi ilosciami lub formami o

przedhzonym uwalnianiu.

Tramadol jedynie w minimalnym stopniu jest usuwangsocza w czasie hemodializy lub
hemofiltracji. Dlatego te leczenie ostrego zatrucia lekiem ORATRAM za pognsamej

hemodializy lub hemofiltracji nie jest odpowiedngposobem odtruwania.



5. WLASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wiaciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: inne opioidy;

Kod ATC: N 02 AX 02

Tramadol nalgy do opioidowychérodkow przeciwbolowych o dziatanidgrdkowym.

Jest nieselektywnym, efciowym agonisf receptoréw opioidowych, & i k, ze szczegolnym
powinowactwem do receptofa

Inne mechanizmy dziatania przeciwbd6lowego, to haamie neuronalnego wychwytu
noradrenaliny oraz wzmocnienie uwalniania serotgnin

Tramadol dziata rownieprzeciwkaszlowo.

W przeciwigistwie do morfiny przeciwbdélowe dawki tramadolu steane w szerokim
zakresie zalecanych dawek nie hagnagynndgci uktadu oddechowego. Tadk motoryka
zotadka jest w mniejszym stopniu ujpedzona.

Wptyw leku na ukiad kgzenia wydaje si by¢ minimalny.

Sita dziatania tramadolu jest oklana na 1/10 (jedndziesita) do 1/6 (jednej szostej) sity

morfiny.

5.2  Wiasciwosci farmakokinetyczne

Po podaniu doustnym wchtania¢ swiecej niz 90% dawki tramadolu o przedionym
uwalnianiu.Srednia catkowita biodogpnas¢ wynosi okoto 70%, niezateie od jednoczamie
przyjetego positku.

Rdznica pomedzy wchiongtym a dosgpnym, niezmetabolizowanym tramadolem jest
prawdopodobnie konsekweganatego efektu pierwszego praap.

Efekt pierwszego prz&jia po podaniu doustnym wynosi maksymalnie 30%.

Tramadol wykazuje die powinowactwo do tkanek (Y= 203 + 40 ).

Stopier zwigzania z biatkami wynosi okoto 20%.

Po podaniu 100 mg tramadolu w tabletkach o przedtym uwalnianiu, szczyt gtenia w
surowicy krwi Gax 141 £ 40 ng / ml jest agyane po 4,9 godzinach.

Po podaniu 200 mg tramadolu w tabletkach o przediam uwalnianiu, G.x 260 + 62 ng /
ml jest osgagane po 4,8 godzinach.

Tramadol przechodzi przez batiekrew — mozg i przez kysko. Znajdowano bardzo
niewielkie ilasci substancji i jej O — demetylowanego metabolitoieku (odpowiednio 0,1%
i 0,02% podanej dawki).

1C



Okres poéitrwania t¥ewynosi okoto 6 godzin, niezaleie od sposobu podania.

U pacjentow w wieku powaej 75 lat mae on s¢ wydtuza¢ w przyblizeniu o 1,4 raza.

U ludzi tramadol jest gtdwnie metabolizowany poprd¢ — i O — demetylagji sprzganie
produktow O — demetylacji z kwasem glukuronowym.

Tylko O - desmetylotramadol jest farmakologiczniktyany. Istniep znacace
mi¢dzyjednostkowe rinice ilasciowe midzy innymi metabolitami.

Dotychczas wykryto jedeeie metabolitow w moczu.

Badania na zwiertach wykazaly,ze O — desmetylotramadol ma 2 — 4 razy silniejsze
dziatanie ni substancja macierzysta.

Jego okres poéitrwania $A6 zdrowych ochotnikdéw) wynosi 7,9 godziny (zakied — 9,6
godzin) i jest zbliony do okresu péttrwania tramadolu.

Zahamowanie jednego lub obu izoenzyméw cytochronibOP CYP3A4 i CYP2D6
bioracego udziat w metabolizmie tramadolu, z@owptymé na jego szenie lub jego
aktywnych metabolitdbw w surowicy krwi.

Dotychczas, kliniczne istotne konsekwencje takitkrakcji nie byly opisywane.

Tramadol i jego metabolityyprawie catkowicie wydalane przez nerki.

Po podaniu znakowanego radioaktywnie tramadoluestlzono wydalanie z moczem 90%
dawki.

W przypadkach zaburaeczynndgci watroby i nerek okres poitrwania m® st nieznacznie
wydtuza¢. U pacjentow z marskoig watroby okres poftrwania wynosi 13,3 + 4,9 godzin
(tramadol) i 18,5 £ 9,4 h (O — desmetylotramadwlkraacowych przypadkach odpowiednio
22,31 36 godzin.

U pacjentéw z niewydolrigig nerek (klirens kreatyniny < 5 ml / min) waftd te wynosity
11 + 3,2 godzin i 16,9 + 3 godzin, w k@wych przypadkach odpowiednio 19,5 i 43,2
godziny.

Tramadol ma liniowy profil farmakokinetyczny w zakie dawek terapeutycznych.

Zwigzek medzy stzeniem w surowicy krwi i dziataniem przeciwbodlowymsf zaleny od
dawki, wystpuja jednak znaczne #adice medzyosobnicze.

Zazwyczaj skuteczne jestsénie w surowicy krwi wynosze 100 — 300 ng / ml.

5.3  Przedkliniczne dane o bezpiechstwie
W przypadku powtarzanego podawania szczurom i gsamadolu doustnie i parenteralnie,
w czasie od 6 do 26 tygodni oraz psom doustniezpiZemiesicy, badania hematologiczne,

biochemiczne i histologiczne nie wykazakadnych zmian magych mi€ zwigzek z
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podawaniem tramadolu. Jedynie po podaniu dawek zamacprzekraczagych zakres
terapeutyczny obserwowano objawy ze strony ukltadomwowego: niepokdj,slinienie,
drgawki i zmniejszony przyrost masy ciata. Szczupsy tolerowaly bezadnych dziata
niepazgdanych dawki doustne odpowiednio 20 mg/kg mc. niglkg mc., a psy tale dawki
doodbytnicze 20 mg/kg masy ciata.

U szczuréw tramadol w dawkach pawey 50 mg/kg mc./dop wywotywat dziatanie
toksyczne u samic i zekszal smiertelng¢ szczurzych noworodkéw. U potomstwa
wystepowato opaénienie rozwoju objawiace st zaburzeniami kostnienia szkieletu oraz
op&nionym otwieraniem oczu i égia pochwy. Plodn& samcow pozostawata niezaburzona.
Po podaniu wikszych dawek (powej 50 mg/kg mc./da) u samic wysipowato
zmniejszenie poziomu ptodém. U krolikbw dziatanie toksyczne uggarnych samic oraz
anomalie kostnienia u potomstwa obserwowano porpadiawek wekszych ni 125 mg/kg
mc.

W niektérych uktadach testowych in vitro uzyskanowddy na mutagenne dziatanie
tramadolu. Badania in vivo nie wykazaly takiegoatamia. Zgodnie z dotychczas zehyan
wiedz tramadol mee by zaliczony do substancji niemutagennych.

Przeprowadzono tak badania nad rakotwoércmig chlorowodorku tramadolu u szczuréw i
myszy. Badania na szczurach wykazaty brak jakielyak& zwigzku midzy podawaniem
tramadolu a agtotliwoscia wystpowania nowotworow. W badaniach na myszach
zaobserwowano u samcow zwszory zapadalnéciag na gruczolaki z komorek airobowych
(zalezne od dawki, nieznamienne statystycznieckazenie, pocavszy od dawki 15 mg/kg
mc.) oraz zwikszenie cgstosci wysktpowania guzkow ptuc u samic (znamienne

statystycznie, ale niezaiee od dawki).

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Wapnia wodorofosforan dwuwodny (E341), hydroksyptopeluloza (E463), krzemionka

koloidalna bezwodna (E551), magnezu stearyniaid (&}

6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne

Nie dotyczy.
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6.3 Okres wanosci
3 lata

Pojemnik PP/PE: 6 miesy po pierwszym otwarciu opakowania.

6.4 Specjalngrodki ostroznosci przy przechowywaniu
Brak szczegolnyckrodkow ostranosci dotyczcych przechowywania produktu leczniczego.

6.5 Rodzajizawarté¢ opakowania

Blistry (PVC/Aluminium) w pudetku tekturowym zaweggcym 10, 30 lub 50 tabletek.
Pojemnik PP z wieczkiem z LDPE i zabezpieczenierargncyjnym zawieragy 10, 30 lub
50 tabletek.

Nie wszystkie rodzaje opakowanusz znajdowd Sie w obrocie.

6.6  Szczegolnesrodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania leku do
stosowania

Brak specjalnyclrodkow ostranosci.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Molteni Farmaceutici PolskaSp. z o.0.

ul. Obraacoéw Modlina 3

30-733 Krakéw, Polska

tel.: (012)-653-15-71, 72

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

ORATRAM 200; 14314

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

Data wydania pierwszego pozwolenia: 25.01.2008 r.

Data ostatniego przedienia pozwolenia: 10.02.2010 r.
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10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

15/01/2016
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