durante a retirada de tais como: agi i ner
tremor e sintomas gastrintestinais.

Disturbios da vis&o, como viséo borrada, ocorrem raramente.

Em casos isolados, observou- se nas enzimas
ouso declor

insénia, hipercil ia,

emuma

POSOLOGIA

Para se obter 6timo tratamento, a posologia deve ser individualizada, ajustando-a a intensidade da dor.

O esquema posolégico recomendado serve como regra geral. A principio, deve ser selecionada a menor
dose analgésica eficaz. O tratamento da dor crénica exige um esquema de dose fixa.

A dose usual diaria recomendada a seguir preenche as necessidades da maioria dos pacientes, mas
existem casos que necessitem de doses mais altas.

Adultos e jovens acima de 16 anos de idade:

1 capsula (50mg) com um pouco de agua.

Tramaden® deve ser administrado longe das refeigdes.

Observacéo:

Quando necessario, a dose acima podera ser repetida, a cada 4-6 horas. Normalmente, nao se deve
exceder doses de 400mg/dia (equivalente a 8 capsulas de 50mg). Entretanto, no tratamento da dor severa
proveniente de tumor e na dor pés-operatéria grave, doses mais elevadas podem ser necessarias, sempre a
critério médico.

Dependendo da sensibilidade individual e com base no esquema posolégico recomendado, o médico pode
ajustar o intervalo entre as doses, porém, nao devera ser inferior a 4-6 horas.

Em caso de recorréncia da dor, o intervall tre as doses deve ser pre

Uso em pacientes com insuficiéncia renal e/ou hepatica

Em casos de insuficiéncia renal ou hepatica, a duragdo de acdo do cloridrato de tramadol pode ser
prolongada. Nestes casos, recomenda-se dose de 50mg a cada 12 horas.

Duracao do tratamento

O tratamento com Tramaden® deve ser mantido apenas pelo periodo de tempo necessario, uma vez que nao
se pode afastar o risco de dependéncia quando utiliza-se Tramaden® por periodos prolongados. Por isso,
em casos nos quais se requer tratamento prolongado, o médico devera estabelecer sua duragéo e fazer
algumas interrupgdes (pausas) na administragao do medicamento.

SUPERDOSE

Os sintomas mais comuns de superdose sao: nivel reduzido de consciéncia até o coma, episédios

epilépticos generalizados, hlpolensao taquicardia, dilatacido ou constricdo da pupila, vémitos, colapso
llar ia até parada cardiaca.

Tratamento: estes efeitos podem ser suprimidos pela administragdo de um antagonista opiaceo (por

exemplo, naloxona) administrado cuidadosamente em pequenas doses repetidas, uma vez que a duracao

de seu efeito & menor do que a do cloridrato de tramadol. Além disso, devem ser empregadas medidas de

cuidado intensivo, tais como intubacao, ventilagdo assistida e manutengao da clrculagao

No caso de convulsdes, considerar a administragéo de licos. Em

naloxona n&o apresentou efeito no caso de convuls&o.

Também podem ser necessarlas med\das para evitar queda de temperatura e deplegao de liquidos.

Deve-se fazer o por vémito (p: consciente) ou lavagem géstrica, em

casos de intoxicagao oral pelo cloridrato de tramadol.

O cloridrato de tramadol & pouco eliminado do soro port d0. Portanto, o

da intoxicacdo aguda pelo cloridrato de tramadol somente com hemodlallse ou hemofiltragdo nao é

apropriado para desintoxicagao.

animais a

PACIENTESIDOSOS
Normalmente, ndo é necessario um ajuste da dose em pacientes idosos (acima de 60 anos) sem
manifestacéo clinica hepatica ou insuficiéncia renal. Nestes pacientes a eliminagéo pode ser prolongada,
portanto, se necessario, o intervalo da dose deve ser aumentado de acordo com as necessidades do
paciente.

O uso de cloridrato de tramadol nestes pacientes requer p

&0 e rigoroso 1amento médico.
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Tramaden®

cloridrato de tramadol

FORMA FARMACEUTICA E APRESENTACOES
Capsulas 50mg: Embalagens contendo 10 e 100* capsulas.
*Embalagem Hospitalar

neo
qQuimica

USO ADULTO
USOORAL

COMPOSICAO

Cada capsula contém:

cloridrato de tramadol 50mg
ipi 1 capsula

q.5.p.
(celulose microcristalina, glicolato amido sédico, diéxido de silicio, estearato de magnésio).

INFORMAGOES AO PACIENTE

- Tramaden® (C\Dr\drato de tramadol) alivia a dor de intensidade moderada a grave de carater agudo,
subagudo e crénico.
- Conservar em temperatura ambiente (15°a30° C). Proteger da luz e umidade.
- Prazo de validade: VIDE CARTUCHO. N&o use medicamento com o prazo de validade vencido, pode ser
perigoso para sua satide.
- "Informe seu médico a ocorréncia de gravidez na vigéncia do tratamento ou apés o seu término". “Informe
seu médico se esta amamentando”. A administragdo de Tramaden® durante a gravidez somente podera ser
feita sob indicagdo médica expressa. Tramaden® ndo é recomendado durante aamamentagéo.
- "Siga a orientacao do seu médico, respeitando sempre os horarios, as doses e a duragao do tratamento".
Ao esquecer uma dose no horario, tome-a logo em seguida e s6 depois de 4-6 horas administre a nova dose.
Nuncatome duas doses juntas. Tramaden®ndo deve ser ingerido juntamente as refeicdes.

-"Naoir p semo cor i do seumédico".
- "Informe seu medlco a ia de reacoes aveis, tais como: transpiragao
nauseas, secura da boca, sonoléncia, taquicardia, confusao mental, alucinagdes ou convulsoes".
- "0 material da capsula de Tramaden® contém o corante amarelo de Tartrazina (FD&C n?5) que pode
causar reagdes de natureza alerg|ca entre as quais asma brénquica, especialmente em pessoas
alérgicas ao acido acetilsalicilico'

-"TODO MEDICAMENTO DE' SER MANTIDO FORADO ALCANCE DAS CRIANQAS"
- Nao administrar Tramaden® juntamente a bebidas Oli ou outros
antldepresslvos emedicamentos que agem sobre o cérebro, como: hipnéticos e neurolepncos
- Tramaden® apresenta um baixo potencial de causar cia. Pode induzir
psiquica com o uso prolongado.
- Tramaden® ndo deve sertomado para dores leves.
- Informe seu médico caso tenha problemas de rins, figado, histéria de abuso de alcool ou droga e
convulsdes.
- "Durante o tratamento com Tramaden® o paciente n&o deve dirigir veiculos ou operar maquinas, pois sua
habilidade e atengao podem estar prejudicadas"”.

- "Informe seu médico sobre qualquer medicamento que esteja usando antes do inicio ou durante o
tratamento”.

- "NAO TOME MEDICAMENTO SEM O CONHECIMENTO DO SEU MEDICO, PODE SER PERIGOSO
PARA ASUASAUDE".

, tontura,

cia fisica e

INFORMAGOES TECNICAS
O cloridrato de tramadol é uma potente substancia analgésica opidide de agao central. Seu mecanismo de
agao ainda ndo esta completamente conhecido, porém, sabe-se que ele pode se ligar aos receptores
opidides p e também inibir a recaptacao de serotonina e norepinefrina. Atua ativando, receptores ao nivel de
células nervosas, levando a diminui¢ao da dor.
O cloridrato de tramadol possui pequeno potencial de abuso e menor quamldade de efe\los adversos em
relagéo ao sistema circulatério e respiratorio quando aoutrosar
Cerca de 90% do tramadol é absorvido apés administragao oral. Ameia-vida de absorgao € 0,38 + 0,18h. O
inicio de acdo é rapido e perdura por 4 a 6 horas.
Uma comparagéo das areas das curvas de concentragao sérica de tramadol apés administragao via oral e
intravenosa mostra uma biodisponibilidade de 68 + 13% para tramadol céapsulas. A biodisponibilidade
absoluta do tramadol capsulas é rte alta, quando aoutrosar é opidides.
As concentragoes séricas de pico sdo atingidas 2horas apds a0 de tramadol
capsulas. Possui T max de 2,2 horas. O tramadol apresenta alta afinidade tecidual, liga-se as proteinas
plasméticas em cerca de 20%.
Atravessa a barreira placentaria e
desmetil sdo encontradas no leite materno.
Ainibigao de um ou ambos os tipos das isoenzimas CYP3A4 e CYP2D6 envolvidos na biotransformagao do
cloridrato de tramadol pode afetar a concentracao plasmatica do cloridrato de tramadol ou seu metabdlito
ativo. Até o momento, nao foram observadas interagoes clinicamente relevantes.
cloridrato de tramadol e seus sdo quase te los por via renal. A excrecao
urinaria cumulativa é de 90% da radioatividade total da dose administrada e a meia-vida de eliminacao é de
aproximadamente 6 horas. Em pacientes acima de 75 anos de idade, pode ser prolongada por um fator de
aproximadamente 1,4.

Pequenas de tramadol e do derivado O-




Em pacientes com insuficiéncia renal (depuracéo de creatinina < 5mL/min), os valores foram 11 +3,2h e 16 9

Doses muito altas do cloridrato de tramadol podem afetar a ossificagéo, o desenvolvimento dos
a amortalidade conforme estudos feitos em animais. Nao foram observados efeitos

+3h, emum caso extremo 19,5 e 43,2h respectivamente. Em pacientes com cirrose hepatica as
de eliminagao sao de 13,3 + 4,9h para o tramadol e 18,5 + 9,4h para o O-desmetiltramadol, em um caso
extremo, determinou-se 22,3h e 36h, respemlvamente

Em humanos, o tramadol & princi 30 e conjl g 40 dos produtos
da O-desmetilagao com acido glicurénico. Apenas o O é farmacc ativo. Ha
diferencas quantitativas interindividuais consideraveis entre os outros metabdlitos. Até o momento, onze
metabdlitos foram encontrados na urina. Experimentos em animais demonstraram que O-

porNeQ

9
teralogenlcos
O clorit ini antesoud 1t lrabalhode parto nao afe!aaconlrahhdade
uterina. Em recém-nascidos, isto pode induzir na taxa ia nor de
importancia clinica ndo relevante.

Durante a amamenlagao, deve-se ter cautela, pois 0,1% da dose é excretada no leite materno.

& duas a quatro vezes mais potente do que o farmaco inalterado. Ameia-vida (6 voluntarios sadios) é de 7,9h
(5,4-9,6h).

O tramadol tem um perfil farmacocinético linear dentro da faixa terapéutica.

A relagdo entre concentragbes séricas e o efeito analgésico é dose dependente, porém varia
consideravelmente em casos isolados. Uma concentracao sérica de 100-300ng/mL é usualmente eficaz.

Dados pré-clinicos de seguranca:

Em ratos, doses de no minimo 50mg/Kg/dia de tramadol causaram toxicidade materna e aumento da
mortalidade neonatal. Problemas com a prole relatados foram disturbios de ossificagdo e retardo da
abertura vaginal e dos olhos. A fertilidade masculina néo foi afetada. Apds doses elevadas (minimo de
50mg/Kg/dia), as fémeas sofreram diminuigao da ocorréncia de gravidez. Em coelhos, foram relatadas
toxicidade materna em doses superiores a 125mg/Kg e anomalias esqueléticas na prole.

Apés administracdo repetida oral e parenteral de tramadol por 6-26 semanas em ratos e caes, e apos
administragao oral por 12 meses em caes, testes hematoldgicos, clinico-quimicos e histolégicos nao
demonstraram evidéncias de alteragdes relacionadas a substancia. Ocorreram manifestagoes no Sistema
Nervoso Central apés doses altas, acima do limite terapéutico (salivacao, convulsao, agitacao e redugao do
ganho do peso). Ratos e caes toleraram doses orais de 20mg/Kg e 10mg/Kg de peso corpéreo,
respectivamente, e caes toleraram dose retal de 20mg/Kg de peso corpéreo, sem quaisquer reagoes.

Em alguns testes in vitro, foram evidenciados efeitos mutagénicos, os quais nao foram demonstrados em
estudos in vivo. Deste modo, tramadol pode ser classificado até o momento como nao mutagénico.

Foram realizados estudos quanto ao potencial tumorigénico do cloridrato de tramadol em ratos e
camundongos. Em camundongos, observou o aumento de adenomas no figado em animais machos
(aumento dose-dependente, nao significativo a partir de 15mg/Kg) e aumento dos tumores pulmonares em
fémeas de todos os grupos de doses (significativo, mas ndo dose-dependente). Em ratos, ndo se
demonstrou aumento naincidéncia de tumores devido a essa substancia.

INDICACOES
Tramaden® é indicado para dor de intensidade moderada a severa, de carater agudo, subagudo e crénico.

CONTRA-INDICAGOES )

TRAMADEN® E CONTRA-INDICADO NAS SEGUINTES SITUAGOES: HIPERSENSIBILIDADE AO
CLORIDRATO DE TRAMADOL OU A QUALQUER COMPONENTE DA FORMULA. INTOXICAGOES
AGUDAS POR BEBIDAS ALCOOLICAS, HIPNOTICOS, ANALGESICOS, OPIOIDES E
PSICOFARMACOS EM GERAL. PACIENTES EM TRATAMENTO COM: INIBIDORES DA
MONOAMINOOXIDASE (MAO), OU QUE FORAM TRATADOS COM INIBIDORES DA
MONOAMINOOXIDASE NOS ULTIMOS 14 DIAS, ANTIDEPRESSIVOS TRICICLICOS,
ANTIDEPRESSIVOS INIBIDORES DA HECAPTAQAO DA SEROTONINA, NEUHOLEPTICOS E
MEDICAMENTOS PSICOTROPICOS OU SITUAGOES QUE BAIXAM O LIMIAR PARA CONVULSOES
(CARBAMAZEPINA, TRAUMA ENCEFALICO, DESORDENS METABOLICAS, ABSTINENCIA A
ALCOOL EDROGAS).

PRECAUQ()ES
Tramaden® devera ser usado com cautela nas
analgeslcos oplnldes ferlmen(us na cabeqa disturbio fisico ou mental subilo pacientes |dosos e

nao ha de interromper a amamentagéo ap6s uma tnica administragao do
cloridrato de tramadol.
"0 material da capsula de Tramaden® contém o corante amarelo de Tartrazina (FD&C n? 5) que pode
causar reagoes de natureza alerglca entre as quais asma brénquica, especialmente em pessoas
alérgicas ao acido acetilsalicilico'

INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Ha um risco de convul = quando o de tramadol é administrado concomitantemente

a ilina, nortriptilina, amoxapina, clorgilina, fluoxetina, sertralina,

lluvoxamma moclobemida, imipramina, etc) e neurolépticos (sulpirida, clorpromazina, clorprotixeno,

flupentixol, pimozida, haloperidol, nspendona) Tramaden® pode aumentar o potenclal para causar

convulséo dos inibidores seletivos de r de serotonina, 0! ar e

outras drogas que diminuem o limiar para crises convulsivas.

Em casos isolados, foi observada Sindrome Serotoninérgica em ligagao temporal com o uso terapéutico de

cloridrato de tramadol em combinagdo com outros medicamentos serotoninérgicos, tais como inibidores

seletivos da recaptacéo de serotonina. Os sinais da Sindrome Serotoninérgica sédo: confusao, agitagéo,

febre, transpiragdo, ataxia, hiperreflexia, mioclonia e diarréia. Apés a interrupcdo da utilizagao de

serotoninérgicos, geralmente observa-se uma melhora réapida. O tratamento depende da natureza e

gravidade dos sintomas.

Depressores do Sistema Nervoso Central (SNC) (codeina, difenidramina, hidrocodona, meperidina,

talidomida, morfina, alcool, etc) tém seus efeitos potencializados pelo cloridrato de tramadol.

Tramaden® aumenta o tempo de protrombina (INR) e de esquimoses em pacientes que utilizam derivados

cumarinicos (varfarina).

Os resultados dos estudos de farmacocinética tém demonstrado, até o momento, que interagoes

clinicamente relevantes sao pouco provaveis, com a administragdo prévia ou concomitante de cimetidina.

A administragao simultanea ou prévia de carbamazepina pode reduzir o efeito analgésico e a duragao de

agéo do cloridrato de tramadol.

Ou(ros medicamentos inibidores do CYP3A4 como o cetoconazol e eritromicina podem inibir o metabolismo
de tramadol (N-demetil ) e provavelmente também, o metabolismo do metabdlito ativo O-

demetllado Aimportancia clinica de tal interagdo nao foi estudada.

Tramaden®nao deve ser utilizado concomitantemente a inibidores da MAO.

Nao se recomenda o uso de cloridrato de tramadol concomitante a agonistas/antagonistas de receptores de

morfina (por exemplo: buprenorfina, nalbufina, pentazocina), pois o efeito analgésico de um agonista puro

pode serteoricamente reduzido nessas circunstancias.

REACOES ADVERSAS
Podem ocorrer frequentemente nauseas, vomito, secura da boca, dor de cabega, tontura e
Gt menos ] podem ocorrer relacionadas a funcédo
itaca po: stural fadiga e sensaan de

colapso cardmvascular Estas reagoes adversas podem ocorrer par quando o
, e apos de
Também podem ocorrer: cefaléia, irritacéo Il

(po
ansia de vomito e também reacoes dermatnlogicas (prurido,

de pressdo no
urticaria, eritema cutaneoe exantema)
de i

Outras reagoes mullo rara icao da i motora,
com mstona prévia de historia de ou ! no apetif urinaria, de micgao (difi da da
a opioi presséo il e i da iéncia de urina e retengéo urinaria) e parestesia.
origem naoestabeleclda clorldrato de pode determinar distirbios de origem psiquica, que variam
Foram em nas d oriscode i do e da
convulsdes é maior quando as doses de tramadol excederem a dose diaria limite recomendada duracédo do Como uso o nsco é mais evidente. Es!es dlslurblos mcluem
(400mg). pode orisco de outras coes de humor euforia, dls ona), ¢ na
que o limiar da itabili para (vide CONTRA-INDICA(;OES). Pacientes
com epil ia, ou iveis a oes, devem ser tratados com Tramaden® sob (por exemplo cumpunamemu alterado, dlslurbios de percept;ao) Também podem ser observados
circusléncias inev' 4 0,
® ndo é como i em i de opid Embora o o érgi (por i éia, br iraca edema
clorldra(o de Iramadol seja agomsta oplnlde, néao pode suprimir a sindrome de abstinéncia a morfina. angioneurético) e anafilaxia também tém sido reportadas, em casos multo raros que podem levar ao
P: sob om de devem ser alertados quanto a realizacdo de choque, nao podendo ser descanadas
allwdades que exuam aten;ao. como dlrlgir velculos ou operar maqulnas Esle fato diz respeito da i eda dose o cloridrato de tramadol pode levar a
par de bebidas opicas, devido a niveis de a e sedacdo (de ligeira fadiga & sonoléncia) que,
ibili di izagado dos efeitos il javeis d ambas asdrogas entretanto, ndo ocorrem quandu o prudutu e administrado por via oral nas doses recomendadas
°néo é indi para dasit guda de retirada de narcéticos. paraalivio da dor moderada.
Cloridrato de p baixo ial de énci: a utili; alongo Muito raramente tém sido reportadas o ‘mes. Ocorreram princi apds a
prazo, pode i énciafisicae admmlslragao de altas doses de i de ou apés o i com
i col énciaa éncia ou ao abuso de drogas, somente devem utilizar ° que podem d|m|nu|ro limiar para ataque subito ou induzir convulsoes cerebrais (por
por periodos curtos e sob supervisao rigorosa. ou
Raramente tém sido reportados casos de aumento na presséo arterial e bradicardia.
e Lactacao: © abarreira ia. Nao ha & na Também tem sido reportado agravamento da asma, embora néo se tenha estabelecido uma relagao
do i em avi A ini do de ® durante a causa-efeito.

gravidez somente podera ser feita sob mdlcagao médica expressa mesmo assim, a:
deve limitar-se uma tinicadose. Ti t

o cloridrato de tramadol pode produzir casos de éncia apos uso p
entretanto, podem ocorrer sintomas de retirada do medicamento, similares a aqueles que ocorrem




