CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Zaldiar Effervescen{37,5 mg + 325 mg), tabletki mugog

2. SKEAD JAKO SCIOWY | ILO SCIOWY

Jedna tabletka musigia zawiera 37,5 mg tramadolu chlorowodofkeamadoli hydrochloridumi) 325
mg paracetamol(Paracetamolum

Substancje pomocnicze: 4da tabletka musaga zawiera 7,8 mmol (lub 179,4 mg) sodu
(w postaciach sodu cytrynianu, sodu wodagghanu, sacharyny sodowej).
Jedna tabletka musigia zawiera 0,4 mgotcieni pomaraczowe;j.

Pelny wykaz substanciji pomocniczych, patrz punkt 6.

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA

Tabletka musugca.
Tabletka o powierzchni marmurkowatej, lekko chroptej, koloru biatego do jasnamwego.

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE

4.1 Wskazania do stosowania

Objawowe leczenie bdlu o nasileniu umiarkowanynudaego.

Stosowanie produktu leczniczego Zaldiar Effervesoalery ograniczy do pacjentéw,

u ktérych jako leczenie umiarkowanego dezkiego bdlu jest rozweaane réwnoczesne stosowanie
tramadolu chlorowodorku i paracetamolu (patezgenkt 5.1).

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania

DORGCSLI | MEODZIE Z (15 lat i starsi)

Stosowanie produktu leczniczego Zaldiar Effervesoalery ograniczy do pacjentéw,

u ktérych w leczeniu bélu o nasileniu umiarkowangeciezkiego rozwaa sk stosowanie patzenia
tramadolu chlorowodorku i paracetamolu.

Dawke ustala si w zaleznosci od stopnia nasilenia bolu oraz indywidualnej xiveosci

pacjenta na bdl.

Zaleca s} rozpocz¢ leczenie od dawki 2 tabletek mugeych leku Zaldiar Effervescent

(co odpowiada 75 mg tramadolu chlorowodorku i 6%0paracetamolu). Dodatkowa dawkai@aostéa
przyjeta w razie konieczrigi. Nie naley stosowa dawki dobowej wikszej niz

8 tabletek musuagych (co odpowiada 300 mg tramadolu chlorowodorR600 mg paracetamolu).
Produkt naley przyjmowa nie czsciej niz co 6 godzin.

Produktu leczniczego Zaldiar Effervescentadnych okolicznéciach nie naley stosowad diuzej niz jest
to bezwzgtdnie konieczne (patrz ta& punkt 4.4). Jéi, ze wzgkdu na rodzaj

i cigzkos¢ schorzenia niezlolne jest jego diugotrwale stosowanie lub ponowrstozsawanie, nakgy
uwaznie i regularnie obserwowaacjenta (rowniew okresie przerw w stosowaniuz@i jest to
moazliwe), w celu weryfikacji konieczniwi dalszego stosowania.



Dzieci
Nie badano bezpiec#stwa i skutecznii produktu Zaldiar Effervescent u dzieci w wiekangej 15 lat.
Dlatego nie zalecagBbtosowania go w tej grupie wiekowe;j.

Osoby w podesztym wieku

Moga by¢ stosowane zwykle dawki, cba ochotnikéw w wieku powsej 75 lat po doustnym podaniu
tramadolu obserwowano wydienie okresu jego poéttrwania o 17%. Ze veelgl na zawartd tramadolu,
u 0s6b w wieku powej 75 lat zaleca sistosowanie kolejnych dawek niegéaiej niz co 6 godzin.

Niewydolngé nerek

Ze wzgkdu na zawart@ tramadolu stosowanie produktu leczniczego Zalffervescent

u pacjentéw z eizkg niewydolndcia nerek (klirens kreatyniny < 10 ml/min) nie jestetane.
U pacjentéw z umiarkowamiewydolndcia nerek (klirens kreatyniny od 10 do 30 ml/min),
nalezy dwukrotnie wydtay¢ odsepy migdzy kolejnymi dawkami (przyjmowaco 12

godzin). Stosowanie tramadolu jak@dka przeciwbolowego po zabiegu dializy nie jegylide
konieczne, gdy za pomog hemodializy i hemofiltracji tramadol jest usuwangrganizmu
bardzo powoli.

Niewydolng¢ watroby

U pacjentdw z eizka niewydolndcig watroby stosowanie produktu Zaldiar Effervescent jest
przeciwwskazane (patrz punkt 4.3). U pacjentéw mdkowanymi zaburzeniami czyn§m watroby
mozna rozway¢ ostrazne jego stosowanie, pod warunkiem wydtnia odsipoéw pomedzy
poszczegdblnymi dawkami (patrz punkt 4.4).

Sposéb stosowania:
Stosowanie doustne.
Tabletki musujce naley przyjmowa po rozpuszczeniu w szklance wody.

4.3 Przeciwwskazania
- stwierdzona nadwediwos¢ na tramadolu chlorowodorek, paracetamol, banidikien pomaraczowg
lub na ktéakolwiek substangjpomocnicz (patrz punkt 6.1),
- ostre zatrucie alkoholem, lekami nasennyrfipdkowo dziatagcymi lekami
przeciwbdlowymi, opioidami lub lekami psychotropawy
- stosowanie u pacjentéw, ktoérzyzgavaja lub w ciagu 14 dni poprzedzagych leczenie
produktem Zaldiar Effervescentzavali inhibitory MAO (patrz punkt 4.5),
- Ciezka niewydolnd¢ watroby,
- padaczka oporna na leczenie (patrz punkt 4.4).

4.4 Specjalne ostrzeenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Ostrzeenia

- U dorostych i mtodzizy w wieku powyej 15 lat nie naley stosowé dawki wickszej ni

8 tabletek na dab W celu unikngcia nieumglnego przedawkowania produktu nie nglstosowa
dawki wickszej od zalecanej i nie naleprzyjmowa jednoczénie innych produktéw zawiergych
paracetamol (rowniewydawanych bez recepty) lub tramadolu chlorowokifnez porady lekarza;

- Nie zaleca sistosowania produktu leczniczego Zaldiar Effervascepacjentow z eizka
niewydolndcia nerek (klirens kreatyniny < 10 ml/min);

- Przeciwwskazane jest stosowanie produktu Zalgffervescent u pacjentéw zeeka niewydolndcia
watroby (patrz punkt 4.3). Ryzyko przedawkowania patamolu jest wiksze

u pacjentéw z alkohologvchoroly watroby bez marskii. W przypadkach umiarkowanego uszkodzenia
watroby nalery rozwazy¢ wydtuzenie odsgpéw miedzy dawkami;

- Nie zaleca sistosowania produktu Zaldiar Effervescent u padjerz ckzkg niewydolngcia
oddechow;

- Produktu leczniczego Zaldiar Effervescent nienaktosowa w leczeniu uzabmienia od opioidow,



gdyz mimo, ze tramadolu chlorowodorek wchagy w jego sktad jest agonisteceptoréw opioidowych,
nie znosi objawow z odstawienia morfiny;

- U pacjentow podatnych na wyptenie drgawek a take przyjmuacych réwnoczénie inne leki
obnizajace prég drgawkowy, szczegdlnie z grupy selektywnwpblibitorow wychwytu zwrotnego
serotoniny, trojpieftieniowe leki przeciwdepresyjne, neuroleptykiromkowo

i miejscowo dziatajce leki przeciwboélowe oraz leczonych tramadolu dhmdorkiem

w zalecanych dawkach opisywano vggsiwanie drgawek. Pacjenci z padacgkutecznie leczeni i
pacjenci podatni na wygtowanie drgawek powinni byjeczeni produktem leczniczym Zaldiar
Effervescent wydcznie, gdy jest to bezwzginie konieczne. Drgawki opisywano

u pacjentéw leczonych tramadolu chlorowodorkiemalezanych dawkach. Ryzyko wyptenia drgawek
jest wiksze, jeeli tramadol jest stosowany w dawceckgizej nz zalecana maksymalna;

- Nie jest zalecane réwnoczesne stosowanie lekdaiadaniu agonistyczno-antagonistycznym, np.
nalbufiny, buprenorfiny, pentazocyny (patrz punkt)4

Srodki ostranasci

Produkt leczniczy Zaldiar Effervescent powinierg Byosowany ze szczegdlostraznoscia

u pacjentéw uzalmionych od opioidéw, pacjentéw po urazach gtowydataych na wygpowanie
drgawek, zaburzeniami drégtciowych, we wstrasie, z zaburzeniandiviadomdaci o niewyjdnionej
etiologii, adrodkowymi lub obwodowymi zaburzeniami oddechowymijekszonym cinieniem
wewrtrzczaszkowym.

Przedawkowanie paracetamoluzaspowodowau niektérych pacjentéw uszkodzenie toksyczne
watroby.

Po stosowaniu dawek leczniczych tramadolu chlor@skad mog wystpi¢ objawy z odstawienia.
Rzadko opisywano przypadki uzatéenia i nadaywania (patrz punkt 4.8).

Moga wystapi¢ objawy odstawienne, podobne do vepstiacych po odstawieniu opioidow

(patrz punkt 4.8).

W pojedynczej pracy opisanze zastosowanie tramadolu podczas znieczulenia egoin
enfluranem i podtlenkiem azotu nasilito wspomnieinéaoperacyjne. Do czasu wyjaenia
powyzszego dziatania natg unikat stosowania tramadolu chlorowodorku podczas plytiéekozy.
Barwnik z6tcien pomaraczowa E 110 mge powodowa reakcje alergiczne.

Ten produkt leczniczy zawiera 7,8 mmol (179,4 magluisw 1 tabletce. Natg to wzia¢ pod uwag u
pacjentow kontrolujcych zawarté¢ sodu w diecie.

4.5 Interakcje z innymi lekami i inne rodzaje interakciji
Przeciwwskazane jest jednoczesne stosowanie z:

* Nieselektywnymi inhibitorami MAO - ze wzgllu na ryzyko wysipienia zespotu serotoninowego:
biegunki, szybkiego bicia serca, pocenig dizen, dezorientacji, nawepiaczki.

« Selektywnymi inhibitorami MAO typu A-podobnie jak wyej ze wzgtdu na ryzyko wysipienia
zespotu serotoninowego: biegunki, szybkiego biei@a, pocenia si drzen, dezorientacji, nawet
Spiaczki.

* Selektywnymi inhibitorami MAO typu B ze wzgkdu na pobudzeniesmdkowego uktadu nerwowego
bedace objawem zespotu serotoninowego: biegunki, segdikbicia serca, pocenig sdrzen,
dezorientacji, naweipiaczki.

Nalezy zachowd odstp 2 tygodni po zastosowaniu inhibitorow MAO a przedrazeniemtramadolu
chlorowodorku.

Nie zaleca % jednoczesnego stosowania:

« z alkoholemze wzgédu na nasilanie dziatania uspokagago opioidowych lekéw przeciwbdlowych.
Wptyw alkoholu na zdoln& koncentracji mge uczyné niebezpiecznym prowadzenie pojazdow i
obstugiwanie urgdzen.

Nalezy unika¢ napojéw alkoholowych i produktéw leczniczych zargjgcych alkohol.

« z karbamazepini innymi aktywatorami enzymatycznymi;



Ryzyko zmniejszenia skuteczwi skrocenia czasu dziatania spowodowane zmreajsm sgzenia
tramadolu w surowicy krwi.

» z opioidowymi lekami przeciwbolowymi o dziataniuagstyczno - antagonistycznym, (buprenagfin
nalbufim, pentazocys).

Zmniejszenie dziatania przeciwbolowego poprzez ketepcyjne blokowanie receptoréw

i ryzyko wystpienia zespotu z odstawienia.

Nalezy zachowéd ostraenasé podczas jednoczesnego stosowania:

» Sporadycznie opisywano wygienie zespotu serotoninowego po jednoczesnym g@astmiu

tramadolu chlorowodorku i innych lekéw serotoninezgych, jak selektywne inhibitory wychwytu
zwrotnego serotoniny (ang. SSRI) i tryptany. Objmivaespotu serotoninowego mphye, np.
dezorientacja, pobudzenie, gozka, pocenie gj niezborné¢, wzmazenie odruchéw, drgawki kloniczne i
biegunka.

* Innych opioidéw (w tym produktéw leczniczych hammyjch kaszel i stosowanych w leczeniu
substytucyjnym), benzodiazepin, barbituranéw.
Zwigkszone ryzyko wysgpienia depresji oddechowej, zagm@cej zyciu w przypadku

przedawkowania.

* Innych lekéw dziatajcych hamujco na érodkowy uktad nerwowy, takich jak inne opioidy

(w tym produkty lecznicze hanuge kaszel i stosowane w leczeniu substytucyjnyeamhituranow,
benzodiazepin, innych lekéw przecakbwych, nasennych, przeciwdepresyjnych wykazygh dziatanie
sedatywne, lekéw przeciwhistaminowych o dziatamidasywnym, neuroleptykéw smdkowo
dziatapcych lekéw przeciwnadémieniowych, talidomidu
i baklofenu.

Leki te mog, spowodowé nadmierne hamowanie czyriiwoosrodkowego uktadu nerwowego. Ich wplyw
na zdolné¢ koncentracji mge czyné niebezpiecznym prowadzenie pojazdéw mechaniczinych
obstugiwanie urgdzen.
= Ze wzgkdu na opisywane zwkszenie wskznika INR podczas jednoczesnego stosowania produktu
Zaldiar Effervescent i doustnych lekéw przeciwzaigawych z grupy warfaryny uzasadnione jest
okresowe o0znaczanie czasu protrombinowego.
= Innymi lekami hamujcymi CYP3A4, jak ketokonazol i erytromycyna - nmaamne hamowametabolizm
tramadolu (N-demetylag) i prawdopodobnie jego czynnej O-demetylopochadieficzenie Kliniczne tej
interakcji nie jest zbadane.
= Produktami leczniczymi zmniejsaaymi prog drgawkowy, jak bupropion, przeciwdepresyinhibitory
wychwytu zwrotnego serotoniny (SSRI), tréjgigieniowe leki przeciwdepresyjne
i neuroleptyki.
Jednoczesne stosowanie tramadolu chlorowodorkmiziékami mae zwikszy¢ ryzyko wysgpienia
drgawek.
Metoklopramid i domperidon przyspieszaj cholestyramina zmniejsza wchtanianie paracetamol
przewodu pokarmowego.
*W ograniczonej liczbie badaprzed- lub pooperacyjne zastosowanie produkizniezego przeciwwymiotnego
Z grupy antagonistow receptora 5-HT3 (ondansetrpowpdowato zwikszone zapotrzebowanie na tramadol u
pacjentéw z bélem pooperacyjnym.

4.6 Cigza i laktacja

Cigza

Poniewa lek Zaldiar Effervescent jest produktem leczniczzgmvierajcym state dawki

2 substancji czynnych wéznie z tramadolem, jego stosowanie w okresigygest przeciwwskazane.
= Dane dotycgce paracetamolu:

W badaniach epidemiologicznych dotycygch stosowania paracetamolu u kobietainych nie
wykazano szkodliwego wptywu paracetamolu stosowanegawkach terapeutycznych.

» Dane dotyczce tramadolu chlorowodorku:

Ze wzgkdu na brak danych dotygzych bezpieczgstwa stosowania tramadolu w okresigzginie
powinien on by stosowany u ezarnych kobiet.




Tramadol stosowany w okresie przedporodowym i vgiezporodu nie wptywa na
kurczliwos¢ migsnia macicy. Mae spowodowazmiare czestasci oddechéw u noworodka,
zwykle klinicznie nieistota.

Dlugotrwate stosowanie podczagsi maze prowadzi do wystpienia zespotu z odstawienia
u noworodka po urodzeniu, jako wyraz uzalenia.

Laktacja

Poniewa Zaldiar Effervescent jest produktem leczniczym izaspcym state dawki 2 substancji
czynnych whcznie z tramadolu chlorowodorkiem, jego stosowanigkresie laktacji jest
przeciwwskazane.

= Dane dotycgce paracetamolu:

Paracetamol przenika do mleka kobiecego ¥cibrh nie istotnych klinicznie.

W dostpnych doid publikacjach nie stwierdzaggdrzeciwwskazéa do karmienia piersi

w czasie stosowania przez kobiety kagzei produktow leczniczych zawiegaych wyhkcznie
paracetamol.

= Dane dotyczce tramadolwchlorowodorku:

Tramadol i jego metabolity w niewielkich #lciach przenika do mleka kobiet karmcych piersi.
Niemowk spazywa z mlekiem matki okoto 0,1 % zastosowanej dawkamadolu chlorowodorek nie
powinien by stosowany u kobiet kargtych piersi.

4.7 Wpltyw na zdolngé prowadzenia pojazdéw mechanicznych i obstugiwaniarzadzen
mechanicznych w ruchu

Tramadolu chlorowodorek me powodowa senndé i zawroty gtowy, ktére magulec nasileniu po
spazyciu alkoholu lub innych inhibitoréw OUN §oodkowego uktadu nerwowego). W takim przypadku
pacjent nie powinien prowadzpojazdéw mechanicznych i obstugiévarzadzen mechanicznych w
ruchu.

4.8 Dziatania niepaadane

Najczstszymi dziataniami nieggdanymi zgtaszanymi podczas baddinicznych produktu
leczniczego zawieragego tramadolu chlorowodorek i paracetamol byhdnudci, zawroty glowy i
sennd¢, obserwowane u ponad 10% pacjentow.

W obrebie kazdej grupy o okrélonej czstaici wystpowania objawy niep@dane § wymienione
zgodnie ze zmniejszgiym sk stopniem ich eizkosci.

Zaburzenia psychiczne:

e czsto £ 1/100 do <1/10): dezorientacja, zmiedéoastroju, ¢k, nerwowaé, euforia,
zaburzenia snu;

* niezbyt cesto £1/1 000 do <1/100): depresja, omamy, koszmary senepamgc;

« rzadko £1/10 000 do <1/1 000): uzalgienie od leku.

Obserwowane po wprowadzeniu do obrotu:
* bardzo rzadko (<1/10 000): nagwanie.

Zaburzenia uktadu nerwowego:

* bardzo cgsto £1/10): zawroty glowy, senié;

* czesto £1/100 do <1/10): béle gtowy, denie;

* niezbyt cesto £1/1 000 do <1/100): mimowolne kurczeedni, parestezje;
« rzadko £1/10 000 do < 1/1 000): drgawki, ataksja.

Zaburzenia oka:
« rzadko £1/10 000 do <1/1 000): nieostre widzenie.



Zaburzenia ucha i btnika:
* niezbyt cezsto £1/1 000 do <1/100): szumy uszne.

Zaburzenia serca:
* niezbyt cesto £1/1 000 do <1/100): zaburzenia rytmu serca, tadttjrauczucie kotatania serca.

Zaburzenia naczyniowe:
* niezbyt czsto £1/1 000 do <1/100): nadciienie, uderzenia gaca.

Zaburzenia ukladu oddechowego, klatki piersiowepdlpiersia:
* niezbyt cesto £1/1 000 do <1/100): duszéo

Zaburzeniaolqdka i jelit:

* bardzo czsto £1/10): nudnéci;

* czesto £1/100 do <1/10): wymioty, zaparcia, suélav jamie ustnej, biegunka, bole brzucha,
dyspepsja, wzgtia,;

* niezbyt czsto £1/1 000 do <1/100): zaburzenia potykania, smobstéce.

Zaburzenia skory i tkanki podskérnej:
* czesto ¢1/100 do < 1/10): nadmierne poceriejiad;
* niezbyt czsto £1/1 000 do <1/100): reakcje skdrne (np. wysypk&rpavka).

Zaburzenia nerek i drég moczowych:
* niezbyt czsto £1/1 000 do <1/100): zaburzenia w oddawaniu mocole@me
lub trudne oddawanie moczu i zaleganie moczu),raiburia.

Zaburzenia ogolne i stany w miejscu podania:
* niezbyt cesto &1/1 000 do <1/100): dreszcze, bole w klatce piersjo

Badania diagnostyczne:
* niezbyt czsto &1/1 000 do 1/100): zwkszenie aktywnéci aminotransferaz.

Mimo, iz w czasie badaklinicznych nie obserwowano zgj wymienionych dziaka
niepazadanych, ktére znane §gako zwihzane ze stosowaniem tramadolu chlorowodorku lub
paracetamolu, nie moa jednak wyklucz/ich wyshpienia.

Tramadolu cholorowodorek

« Niedocknienie ortostatyczne, bradykardia, z&pa

» Podczas obserwacji po wprowadzeniu produktu lezego do obrotu, obserwowano rzadkie przypadki
wystgpienia dziatania podobnego do wymtjacego po przyjciu warfaryny, whcznie z wydtzeniem
czasu protrombinowego.

» Rzadkie przypadkix(1/10 000 do <1/1 000) reakcji nadwiliavosci z objawami ze strony uktadu
oddechowego (np. duszito skurcz oskrzeliswiszczcy oddech, obrk naczynioruchowy) oraz
anafilaksja.

» Rzadkie przypadkix(1/10 000 do< 1/1 000) zmian apetytu, ostabieniaadarruchu oraz zahamowania
oddychania.

 Zaburzenia psychiczne,adigce s¢ miedzyosobniczo co do nasilenia i rodzaju (zakeod osobowati i
czasu trwania leczenia).

Nalezg do nich zmiany nastroju (zwykle podiszenie, sporadycznie dysforia), zmiany aktysano
(zwykle zmniejszenie, sporadycznie zigzenie), oraz zmiany zdoléw poznawczych i odbierania
bodzcéw (np. zaburzenia w podejmowaniu decyzji, behealin®, percepcji).

« Nasilenie astmy oskrzelowej, chacigie ustalono zvgzku przyczynowego.




» Objawy zespotu z odstawienia, podobne do gpghcych po odstawieniu opioidéw, jak: pobudzenie,
lek, nerwowd¢, bezsenné, nadmierna ruchlinwig, drzenia oraz objawyotadkowo-jelitowe.

Do innych objawéw, mageych bardzo rzadko wygti¢ po nagtym odstawieniu tramadolu
chlorowodorku naley: napady paniki, nasilonego niepokoju, omamy, gess, szumy uszne

i inne nietypowe ze stronymdkowego ukfadu nerwowego.

Paracetamol

« Dziafania niepgadane po zastosowaniu paracetamalzadkie, lecz mize wystpi¢ nadwradiwosé
witacznie z wysypka skoan Opisywano zaburzenia sktadu krwi obwodowejazhie z trombocytopeqi
agranulocytoz, lecz bez udowodnionego zyku przyczynowego z paracetamolem.

» W kilku doniesieniach sugerowano slieros¢ wystpienia hipoprotrombinemii podczas
jednoczesnego stosowania paracetamolu z produld¢ammiiczymi z grupy warfaryny. W innych
badaniach nie obserwowano zmiany czasu protromt@gow

4.9 Przedawkowanie

Zaldiar Effervescent jest produktem leczniczyneatoym. Objawy przedawkowania mpgynikat z
dziatania jego poszczegoélnych substancji czynngrelmadolu chlorowodorku, paracetamolu lub obu
sktadnikéw rownoczaie.

Objawy przedawkowania tramadolu chlorowodorku:

W zasadzie nalyy oczekiwa objawéw przedawkowania podobnych do wpsiacych po innych
osrodkowo dziatajcychsrodkach przeciwbdlowych (opioidach). Nadedo nich szczegdlnie: zwenie
zrenic, wymioty, zap& sercowo-naczyniowa, zaburzegiwiadomdci az do spiaczki, drgawki oraz
zahamowanie oddychania do zatrzymania oddechu.

Objawy przedawkowanie paracetamolu:

Przedawkowanie jest przedmiotem szczegélnej tnoskatych dzieci. Objawami zatrucia paracetamolem
w ciagu pierwszych 24 godzimsbladaé, nudndci, wymioty, brak apetytu i béle brzucha. Uszkodeen
watroby maze ujawni sie 12 do 48 godzin po spygciu leku.

Moga wystapi¢ nieprawidtowdci w metabolizmie glukozy i kwasica metabolicznacidzkich
przypadkach niewydolr$é watroby moze prowadzi do encefalopatigpiaczki i Smierci. Ostra
niewydolnd¢ nerek z osty martwica brodawek nerkowych nie rozwiraé sie nawet bez obecioi
cigzkiego uszkodzenia atroby. Opisywano przypadki zaburzeytmu serca i zapalenia trzustki.
Uszkodzenie wtroby maliwe jest u dorostych po pragiu 7,5 — 10 g lub wicej paracetamolu.

Uwaza sk, ze nadmierne iléci toksycznego metabolitu (zwykle po dawkach tewdypeznych
odpowiednio wizane przez glutation) zosiajieodwracalnie zvgzane z tkankwatroby.

Postpowanie po przedawkowaniu:

- Nalezy natychmiast umigi¢ pacjenta w oddziale specjalistycznym.

- Nalezy podtrzymywa czynna¢ uktadu kezenia i oddychania.

- Przed rozpoeziem leczenia, naly mazliwie szybko pobré krew w celu oznaczenia

stezen paracetamolu i tramadolu w surowicy krwi i wykofepréb wagtrobowych.

- Testy watrobowe naley wykona na pocatku leczenia i powtarZaco

24 godziny. Zazwyczaj obserwuje gwickszenie aktywnéci enzymow vgtrobowych

(AspAT, AIAT) a ich wartdci powracaj do prawidtowych po jednym lub dwéch tygodniach.

- Nalezy zastosowaopr&nieniezotadka poprzez wywotanie wymiotdw (u pacjenta
przytomnego) poprzez podrdenie lub ptukanieotadka.

- Nalezy podtrzymywa podstawowe czynroi zyciowe, jak utrzymywanie dimosci drog oddechowych
i czynnaci uktadu kezenia; w przypadku zahamowania oddychaniaayatastosowénalokson; w
przypadku wysipienia drgawek naly pod& dozylnie diazepam.

- Tramadol w minimalnym stopniu jest eliminowangurowicy metod hemodializy

i hemofiltracji. Z tych powoddw zabiegi te nig sdpowiednim pogpowaniem w leczeniu
przedawkowania tramadolu.




Wdrozenie natychmiastowego leczenia jest podstawowymeiéem w leczeniu przedawkowania
paracetamolu. Pomimo braku istotnych wczesnychwabja pacjenta naky bezzwtocznie

umiesci¢ w szpitalu celem obserwaciji medycznej zéla osoba dorosta lub doragts, ktéra
przyjeta ok. 7,5 g lub wicej paracetamolu wagu poprzedzagych 4 godzin i kade dziecko,

ktore przygto > 150 mg/kg mc. paracetamolu vagi poprzedzagych 4 godzin powinni mte
wykonane opr#nienie (ptukanieyotadka. Stzenia paracetamolu w surowicy nafeznaczy po

4 godzinach po przedawkowaniu w celu oceny ryzgkavoju uszkodzenia atroby (poprzez
nomogram przedawkowania paracetamolu)z®loy konieczne zastosowanie doustnie metioniny
lub dazylnie N-acetylocysteiny, ktére magiziata® korzystnie w cigu do przynajmniej

48 godzin po przedawkowaniu. Bdnie stosowana N-acetylocysteina jest najbard#aieczna w
przypadku jej zastosowania wagu 8 godzin od spycia paracetamolu. Natg ja rowniez pod&,
jezeli uptyreto wiecej niz 8 godzin od przedawkowania

i kontynuowa w ciagu calego kursu leczenia. N-acetylocystaialery poda natychmiast po
podejrzeniu masywnego przedawkowania. Musg dostpne ogoingrodki podtrzymugce
czynndaci zyciowe.

Niezaleznie od ilgci spazytego paracetamolu, odtrutka, czyli N-acetylocysighowinna by
podana doustnie lub dgnie, tak szybko jak tylko mdiwe, najlepiej w cigu

8 godzin po przedawkowaniu.

5. WLASCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE

5.1 Wiasciwosci farmakodynamiczne
Grupa farmakoterapeutyczna: Ino@oidy, tramadol - produkty lecznicze zéme,
kod ATC: N 02AX 52.

LEKI PRZECIWBOLOWE

Tramadol nalgy do opioidowych lekéw przeciwbdlowych o dziatawirodkowym. Tramadol

jest czystym, nieselektywnym agoniseceptorow opioidowych, d i k , ze szczegolnym
powinowactwem do receptora Inne mechanizmy jego dziatania przeciwbélowego

to hamowanie neuronalnego wychwytu noradrenaliay awikszenie uwalniania serotoniny.
Tramadol dziata przeciwkaszlowo. W przeciiagavie do morfiny, tramadol stosowany w szerokim
zakresie zalecanych dawek nie hamuje czyrind<tadu oddechowego. Podobnie, nie zaburza mkitory
przewodu pokarmowego. Wptyw tramadolu na uklagtdmia jest zazwyczaj niewielki. Sita dziatania
tramadolu jest okéana na 1/10 do 1/6 sity dziatania morfiny.

Doktadny mechanizm dziatania przeciwbélowego paeanelu jest nieznany i me to by dziatanie
zaréwno drodkowe jak i obwodowe.

Zaldiar Effervescent jest produktem leczniczym ystiewionym na drugim stopniu drabiny
analgetycznej wedtug podziatu WHO i zgodnie z tyowimien by stosowany pod nadzorem lekarza.

5.2 Wiasciwosci farmakokinetyczne

Tramadol jest mieszargmmacemiczg a izomery [-] i [+] tramadolu i jego

metabolit Ml g wykrywane we krwi. Mimoze tramadol wchtaniany jest szybko po
Zazyciu, jego wchianianie jest wolniejsze (a okresmpénia dizszy) niz paracetamolu.

Po jednorazowym, doustnym prggiu jednej tabletki produktu leczniczego Zaldiafdefescent
maksymalne stenia w surowicy krwi wynoszodpowiednio: 94,1 ng/ml dla +/- tramadolu

i 4,0 pg/ml dla paracetamolu i stwierdzajsi po 1,1 h (+/-tramadol) i 0,5 h (paracetam$tidnie okresy
pottrwania (ty2) wynosa: 5,7 h dla +/-tramadolu i 2,8 h dla paracetamolu.

Podczas badafarmakokinetycznych przeprowadzanych na zdrowyahiotnikach, ktérym

podano doustnie produkt leczniczy Zaldiar Effereesgav dawkach jednorazowych i wielokrotnych, nie
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zaobserwowanaadnych istotnych zmian parametrow kinetycznyatinej
z substancji czynnych produktu w stosunku do pataiwezaobserwowanych po podaniwétaj z tych
substancji osobno.

Wchtanianie:

Tramadol w postaci mieszaniny racemicznej jest amiainy szybko i prawie catkowicie po podaniu
doustnym Srednia bezwzgidna biodosgpndi¢ jednorazowej dawki doustnej 100 mg wynosi w
przyblizeniu 75%. Podczas podawania diugotrwalego biegosi¢ zwieksza s¢ do okoto 90%.

Po podaniu doustnym produktu leczniczego Zaldigerizéscent, paracetamol wchtaniany jest szybko i
prawie catkowicie, gtéwnie w jelicie cienkim. Paes@mol osiga maksymalne stenie w surowicy krwi

w ciagu | godziny i czas ten nie zmienig piodczas jednoczesnego stosowania z tramadolem.

Positek nie ma znagzego wptywu na maksymalnessgnie w surowicy ani zakres wchianiania tramadolu
ani paracetamolu. Dlatego Zaldiar Effervescentartm¢ stosowany niezahaie od positkdw.

Dystrybucja:

Tramadol ma dte powinowactwo do tkanek (Y= 203 +/- 40 |.). Wize sk z biatkami osocza w okoto
20%.

Paracetamol wydajegsimie¢ duza objetos¢ dystrybuciji w wikszaci tkanek ustroju z wygkiem tkanki
tluszczowej. Jego jawna @bps¢ dystrybuciji wynosi ok. 0,9 I/kg. Stosunkowo madd.(20%) jest
wiazanie paracetamolu z biatkami osocza.

Metabolizm:

Tramadol jest szybko metabolizowany po pgzii doustnym. Okoto 30% prayej dawki jest
wydalane w moczu w postaci niezmienionej, naton@és jest wydalane w postaci
metabolitow.

Tramadol jest metabolizowany poprzez O-demetyléGtalizowan przez enzym

CYP2D6) do metabolitu M1 i poprzez N-demetyta@jatalizowana przez CYP3A) do metabolitu M2.
M1 jest dalej metabolizowany poprzez N-demetyaéjoniugacg z kwasem glukuronowym. Okres
pottrwania w surowicy metabolitu M1 wynosi 7 godzietabolit M1 ma dziatanie przeciwbolowe i
dziata silniej od leku macierzystegoc&tnia w surowicy metabolitu Ml kilka razy mniejsze ui
tramadolu a jego udziat w dziataniu klinicznym mimienia st raczej podczas podawania wielokrotnego.
Paracetamol jest metabolizowany gtéwnie wirabie w dwdch gtéwnych szlakach metabolicznych:
sprzgania z kwasem glukuronowym i siarczanami. Tentostalak ulega szybkiemu wyczerpaniu po
dawkach wikszych od terapeutycznych. Niewielkasddmniej niz

4 %) jest metabolizowana przez cytochrom P 450a@atotoksycznego metabolituspedniego (N-
acetylo-p-benzochinoiminy), ktéry w normalnych wakach jest szybko sprgany ze zredukowanym
glutationem i wydalany z moczem po koniugacji zteis, lub kwasem merkapturowym. Jednak w
przypadku masywnego przedawkowanigeshie tego metabolitu jest zgiiszone.

Wydalanie:

Tramadol i jego metabolityasvydalane gtéwnie w moczu.

Okres pottrwania paracetamolu wynosi okoto 2 d@8zin u os6b dorostych. Jest on krétszy u dzieci i
nieco dhzszy u noworodkéw i pacjentow z marski watroby. Paracetamol jest wydalany gtéwnie z
moczem w postaci zalrego od dawki tworzenia spronych

glukuro- i siarczano- pochodnych. Mniep1i% paracetamolu jest wydalane w moczu w postaci
niezmienione;.

W przypadku niewydolnizi nerek okres poéttrwania zaréwno tramadolu jakriggetamolu

jest wydtwzony.

5.3 Przedkliniczne dane o bezpiechstwie

Nie przeprowadzongadnych odgbnych bada na zwierztach produktu leczniczego Zaldiar Effervescent
(tramadol + paracetamol), oktajacych jego dziatanie rakotwdrcze, mutagenne czy wptg ptodnéc.
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U szczuréw, ktérym podawano produkt doustnie nigeolvowanazadnego zwjzanego z lekiem
dzialania teratogennego.

Zaobserwowano dziatanie embriotoksyczne produkiszkadzajce ptdd u szczuréw,

ktérym podano dawkdziatapca toksycznie u gzarnych samic (50/434 mg/kg mc.
tramadol+paracetamol), czyli 8,3 razyeksz niz maksymalna dawka terapeutyczna

stosowana u cztowieka. Po zastosowaniu tej davekstwierdzono jednak dziatania
teratogennego. Dziatanie embriotoksyczne i uszkadeatdd produktu leczniczego objawiate si
zmniejszeniem masy ciata ptodow i zkézeniem liczby dodatkowych

zeber. Dawki mniejsze, 0 mniejszym dziataniu toksyea na samice szczurdw (10/87 i 25/217 mg/kg
mc. tramadol+paracetamol) nie wpgn szkodliwie na zarodek ani ptéd.

W standardowych badaniach mutageimnaie wykazano potencjalnego dziatania mutagennego
tramadolu u ludzi.

W badaniach rakotwérczoi nie wykazano potencjalnego ryzyka dziatania takoczego tramadolu
chlorowodorku u ludzi.

W badaniach na zwiegtach z wyciem bardzo dwych dawek tramadolu chlorowodorku obserwowano
wptyw na rozwoj nargddw, kostnienie §miertelnég¢é noworodkow, zwizane

Z toksycznym dziataniem na matk

Ptodnaé¢, zdolna¢ reprodukceyjna i rozwoj potomstwa byty niezaburzohmadol przenika przez
lozysko. Nie obserwowanmadnego dziatania na ploditopo doustnym zastosowaniu tramadolu
chlorowodorku w dawkach do 50 mg/kg mc. u samcézsdw i do 75 mg/kg mc.

u samic.

Szczego6towe badania nie wykazaty dziatania teraoggo paracetamolu w dawkach terapeutycznych
(nietoksycznych).

W badaniach dtugotrwatych u szczuréw i myszy nisestvowano dziatania rakotwérczego podczas
stosowaniu niehepatotoksycznych dawek paracetamolu.

W badaniach na zwiegtach i w obszernym dwiadczeniu dotycgcym stosowania u ludzi nie ma danych
wskazugcych na toksyczrig reprodukcyjig produktu.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1 Wykaz substancji pomocniczych
Sodu cytrynian bezwodny

Kwas cytrynowy bezwodny
Powidon K 30

Sodu wodorowglan

Makrogol 6000

Krzemionka koloidalna bezwodna
Magnezu stearynian

Aromat pomaraczowy

Potasu acesulfam

Sacharyna sodowa

Z0fcien pomaraczowa (E 110)

6.2 Niezgodnéci farmaceutyczne
Nie dotyczy.

6.3 Okres wanosci
Tabletki musujce pakowane w blistry rgkkie:
2 lata.
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Tabletki musujce pakowane w tuby polipropylenowe:

2 lata.

Okres wanaosci po pierwszym otwarciu:

Tabletki musujce pakowane w tuby polipropylenowe: 2 lata.

6.4 Specjalnesrodki ostroznosci przy przechowywaniu

Tabletki musujce pakowane w blistry rgkkie:

Nie przechowywéaw temperaturze povigj 25'C.

Tabletki musujce pakowane w tuby polipropylenowe:

Nie przechowywéaw temperaturze povgj 30C. Nalery przechowywa w szczelnie zamkaiym
oryginalnym opakowaniu.

6.5 Rodzaj i zawartéé opakowania
Tabletki musujce produktu leczniczego Zaldiar Effervescenpakowane w:
1. Blister miekki z folii aluminiowej z zewantrzna warstwgy z PET, z wewetrzng warstwg z PE
zawierajcy 2, 4, 6 lub 10 tabletek mugajch w tekturowym pudetku.
Opakowanie jednostkowe zawiera: 2 tabletki masi(1x2), 10 tabletek musglych (5x2), 20
tabletek musujcych (5x4) lub 30 tabletek muggjch (5x6) lub 50 tabletek mugajch (5x10).

2. Tuba z PP zérodkiem pochfaniaicym wilgoé z zamkn¢ciem z PP zawieraga

10 tabletek musagych w tekturowym pudetku.
Opakowanie jednostkowe zawiera 10etabl musujcych (1x10), 20 tabletek
musuicych (2x10) lub 30 tabletek mugajch (3x10).

6.6 Szczegolnérodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania leku do stosowania

Brak szczegolnych wymaga

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA

DOPUSZCZENIE DO OBROTU

STADA Arzneimittel AG

Stadastrasse 2-18

61118 Bad Vilbel

Niemcy

8. NUMER POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Pozwolenie nr: 16461

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZEN IE DO

OBROTU/DATA PRZEDLU ZENIA POZWOLENIA

08.02.2010

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU

CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO

17.07.2012
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