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Rx Thuốc bán theo đơn

37,5 mg + 325mg POLTRAPA

37,5 mg + 325 mg, vién nén bao phim
Tramadol hydrochloride + Paracetamol

 

   10 vién nén bao phim

Mỗi viên nén bao phim chứa:
Hoạt chất: 37,5 mg tramadol hydrochloride và 325 mg paracetamol

Tá dược: vùa đủ

Hộp †1 vỉ x 10 viên nén bao phim

THUOC DUNG DUONG UONG
Chỉ định, chống chỉ định, cách dùng và các thông tin khác: xin xem tờ hướng dẫn sử dụng kèm theo.
Bảo quản dưới 30°C, tránh độ âm và ánh sáng.
Đọc kỹ hướng dẫn sử dụng trước khi dùng
Để xa tầm tay trẻ em
Xuất xứ: Ba Lan
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Rx Thuốc bán theo đơn

KHE1 POLTRAPA
^ P 37,5 mg + 325 mạ, viên nén bao phim

3Ö viên nén bao phim Tramadol hydrochloride + Paracetamol

Mỗi viên nén bao phim chứa:
Hoạt chất: 37,5 mg tramadol hydrochloride và 325 mg paracetamol

Tá dược: vừa đủ
Hộp 3 vỉ x 10 viên nén bao phim

THUÓC DÙNG ĐƯỜNG UỐNG

Chỉ định, chồng chỉ định, cách dùng và các thông tin khác: xin xem tờ hướng dẫn sử dụng kèm theo.
Bảo quản dưới 30°C, tránh độ ẩm và ánh sáng.
Đọc kỹ hướng dẫn sử dụng trước khi dùng
Để xa tầm tay trẻ em
Xuất xứ: Ba Lan
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Rx Thudec bán thea don

: 3} POLTRAPA
37.5 mg + 325 mg, viên nén bao phim

Mỗi viên nén bao phim chứa:
Hoat chat: 37,5 mg tramadol hydrochloride và 325 mg paracetamol

Tá dược: vừa đù

Hộp 10 vỉ x 10 viên nén bao phim

THUÓC DÙNG ĐƯỜNG UÓNG
Chỉ định, chống chỉ định, cách dùng và các thông tin khác: xin xem tờ hướng dẫn
sử dụng kèm theo.

Bảo quản dưới 30°C, tránh độ ẩm và ánh sáng.
Đọc kỹ hướng dẫn sử dụng trước khi dùng

Để xa tầm tay trẻ em
Xuắt xứ: Ba Lan
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MINIMUM PARTICULARS TO APPEAR ON BLISTERS OR FOIL PACKAGINGS

BLISTER

 

 

  
Polfarmex sa.

99-300 Kutno, ul. Józefów 9

tel. 24 357 44 44, fax 24 357 45 45

NIP 77§-000-17-11
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Thuốc bản theo đơn!
Doc kỹ hưởng dẫn sử dụng trước khi dùng
Nếu cân thêm thông tin xin hỏiý kiến bác sỹ

POLTRAPA
Viên nén bao phim

Thành phân:
Mỗi viên nén bao phim POLTRAPA chứa:
Hoạt chất: 37,5 mg tramadol hydrochloride và 325 mg paracetamol.
Tá dược: Cellulose, tỉnh bột đã tiền gelatin hóa, sodium starch glycolate (loại A), tỉnh bột

ngô, magiê stearat.
Ta duoc bao: Opadry Yellow YS-1-6382 G (Hypromellose, titan dioxit (E 171), macrogol
400, yellow iron oxide (E 172), polysorbate 80), s4p carnauba.
Dược lực học:
Nhóm dược lý: nhóm thuốc kết hợp với tramadol
Mã ATC: N02AX52.
Tramadol là thuốc giảm đau nhóm opioid tác dụng trên hệ thần kinh trung ương. Tramadol
là chất chủ vận không chọn lọc thuần túy đối với cdc thy thé opioid p, 8, K và có ái lực cao
hơn trên thụ thể ụ. Cơ chế khác góp phần vào tác dụng giảm đau của tramadol la te chế sự
tái hấp thu noradrenalin và tăng cường giải phóng serotonin. Tramadol có tác dụng giảm ho.
Không giếng morphin, khoảng liều có tác dụng giảm đau của tramadol không làm suy hô
hấp. Tương tự, tramadol cũng không lam thay đối nhu động đường tiêu hóa. Ảnh hưởng trên
hệ tim mạch nói chung là rất nhẹ. Hoạt lực của tramadol bing 1/10 đến 1/6 hoạt lực của

Morphin.
Chưa biết cơ chế chính xác về tác dụng giảm đau cia paracetamol, cé thé lién quan đến tác
dụng trên hệ thần kinh trung ương và ngoại vi.
Poltrapa được phân loại là thuốc giảm đau bậc II theo thang chỉ định điều trị đau của Tổ
chức y tế Thế giới và phải được dùng theo đơn của bác sỹ.
Dược đông học
Tramadol được dùng dưới dạng đồng phân hỗn hợp racemic. Đồng phân hữu tuyển, tả tuyển
và chất chuyên hóa MI của tramadol déuhiện điện trong máu. Mặc dù tramadol được hấp
thu nhanh sau khi uống nhưng nó vẫn hấp thu chậm hơn (và thời gian bán thải lâu hơn)
paracetamol.

Sau khi uéng ligu don vién nén tramadol/paracetamol (37,5mg/325mg), nồng độ đĩnh trong
huyết tương của (+)-tramadol/(-)-tramadol là 64,3/55,5 ng/ml và của paracetamol là 4,2
Hg/ml đạt được sau thời gian tương ứng là 1,8 giờ và 0,9 giờ. Thời gian bán thải trung bình
của (+)-tramadol/(-)-tramadol là5, 1⁄4,7 giờ và cba paracetamol là 2,5 giờ.
Trong các nghiên cứu dược động học trên người tình nguyện khỏe mạnh sau khi uống liều
đơn và liều lặp lại Tramadol hydrochloride/Paracetamol, khôngthấy có sự thay đổi đáng kể
trên lâm sàng về các thông số dược động học của từng hoạt chất so với khi dùng từng hoạt
chất riêng rẽ.
Hap thu
Tramadol ở dang racemic được hấp thu nhanh chóng và gần như hoàn toàn sau khi uống,
Sinh khả dụng tuyệt đối trung bình của liều đơn 100 mg xấp xi 75%. Sau khi dùng liều lặp
lại, sinh khả dụng tăng lên và đạt gần 90%,
Sau khi uống Poltrapa, paracetamol được hấp thu nhanh, gần như hoàn toàn và xảy ra chủ
yêu ở ruột non. Nồng độ đỉnh trong huyết tương của paracetamol đạt được trong | gid va
không bị ảnh hưởng bởi việcding chungvới tramadol.

Thức ăn không ảnh hưởng đến mức độ và tốc độ hấp thu của tramadol hoặc paracetamol. Vì
vậy có thể uống Poltrapa tại bất kỳ thời điểm nào của bữa ăn.
Phân bố

Tramadol có ái lực với mô cao (VaLø=203 +40 D. Tỷ lệ liên kết với proteinhuyết tương

khoảng 20%. Paracetamol phân bố rộng ở hầu hết các mô của cơ thể trừ mô mỡ. Thể tích

Pe
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phân bố biểu kiến khoảng 0,9 I/kg. Một tỷ lệ nhỏ paracetamol (khoảng 20%) liên kết với
protein huyết tương.
Chuyến hóa
Tramadol được chuyển hóa mạnh sau khi uỗng. Khoảng 30% thuốc được thải trừ qua nước
tiểu dưới dạng không thay đổi, trong khi đó khoảng 60% thuốc được thải trờ dưới dạng các
chất chuyển hóa,
Tramadol được chuyển hóa thông qua quá trình khử Ø-methyl (xúc tác bởi enzyme
CYP2D6) thành chất chuyển hóa MI, thông qua quá trình khử A-methyl (xúc tác bởi
enzyme CYP3A) thành chất chuyển hóa M2. M1 được chuyển hóa tiếp thông qua quá trình
khir N-demethyl và liên hợp với acid glururonie. Thời gian bán thải trong huyết tương của
MI là 7 giờ. Chất chuyển hóa MI có tác dụng giảm đau mạnh hơn thuốc gốc. Nông độ trong
huyết tương của MI thấp hơn vài lần so với tramadol và đóng góp vào tác dụng lâm sảng
gần như không đổi khi dùng đa liều.
Paracetamol được chuyển hóa chủ yếu ở gan qua hai con đường chính: glucuronic hóa và
sulphat hóa. Con đường sulphat hóa nhanh chóng được bão hòa tại liều cao hơn liều điều trị.
Một phần nhỏ (dưới 4%) được chuyển hóa bởicytochrom P450 thành chất trung gian có
hoạt tính (N-acetyl benzoquinoneimine). Dưới điều kiện sử dụng bình thường, chất chuyển
hóa này nhanh chóng được loại bỏ tác dụng bằng cách giảm glutathione và bài tiết qua nước
tiểu sau khi liên hợp với cysteine va acid mercapturic. Tuy nhiên, khi sử dụng quá liều một

lượng lớn thuốc, lượng chất chuyển hóa này sẽ tăng lên.
Thải trừ
Tramadol và chất chuyển hóa của nó thải trừ chủ yếu qua thận. Thời gian bán thải của
paracetamol là khoảng 2 đến 3 giờ ở người lớn, ngắn hơn ở trẻ em và dài hơnmột chút ở

bệnh nhân xơ gan và trẻ sơ sinh. Paracetamol được thải trừ khỏi cơ thể chủ yếu bằng cách
kết hợp với glucoronic và sulphat tùy thuộc vào liều uống. Dưới 9% liều paracetamol được

thải trừ dudi dạng không đổi qua nước tiểu. Thời gian bán thải của cà 2 hoạt chất đều bị kéo
dài hơn ở bệnh nhân suy thận.

Chỉđịnh
Poltrapa¢ được chỉ định để điễu trị triệu chứng các cơn đau từ trung bình đến nặng.

Poltrapa nên được sử dụng giới hạn ở những bệnh nhân đau vừa đến nặng cần phải dùng kết
hợp tramadol và paracetamol.

Liễu lượng và cách dùng
Liêu lượng
Người lớn và trẻ em trên 12 tuổi

Poltrapa nên được sử dụng giới hạn ở những bệnh nhân đau vừa đến nặng cần phải dùng kết
hợp tramadol và paracetamol.
Liễu phải được điều chỉnh dựa trên cường độ đau vàđápứngcủa từng bệnh nhân.
Liều khởi đầu khuyến cáo là 2 viên Poltrapa. Có thể dùng liều bổ sung nếu cần thiết nhưng
không được quá 8 viên (trơng đương 300 mg tramadol và 2600 mg paracetamol) một ngày.
Khoảng thời gian giữa 2 lần dùng thuốc không được ít hơn 6 giờ.
Dù trong bat kỳ trường hợp nảo cũng không dùng Poltrapa lâu hơn thời gian thực sự cần
thiết, Nếu phải dùng lặp lại hoặc dùng kéo dài Poltrapa do bản chất và mức độ nghiêm trọng
của bệnh thì phải tiễn hành theo dõi thường xuyên, cẩn thận để đánh giá mức độ cần thiết
của việc điều trị tiếp.
Trẻ em dưới 12 tuổi

Độ an toàn và hiệu quả của Poltrapa chưa được thiết lập ở trẻ em dưới 12 tuổi. Do đó
khuyến cáo không dùng thuốc cho nhóm bệnh nhân này.

Agườigid
Liễu thông thường có thể được sử dụng mặc dù cần phải chú ý rằng thời gian bán thải của
tramadol ở người tình nguyện trên 75 tuổi tăng 7% sau khi uống. Khuyến cáo rằng thời
giangiữa 2 lần dùng thuốc ở những bệnh nhân trên 75 tuổi không được it hon 6 giờ vì có
thành phần tramadol.
Suy than

Vị thuốc có chứa tramadol nén khuyến cáo không sử dụng Poltrapa cho bệnh nhân suy thận
(thanh thải creatinin < 10 ml/phút). Trong trường hợp suy thận vừa (thanh thải creatinin từ

fa
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10-30 ml/phúÐ), khoảng thời gian giữa 2 lần dùng thuốc tăng lên 12 giờ. Vì tramadol thải trừ
rất chậm thông qua thấm tách máu hoặc lọc máu nên sau khi thẩm tách máu thường không
phải dùng thêm thuốc để duy trì tác dụng giảm đau.

Suy gan
Không sử dụng Poltrapa cho bệnh nhân suy gan nặng. Trong trường hợp suy gan vừa thì
phải xem xét cân thận kéo dài khoảng thời gian giữa 2 lần dùng thuốc.
Đường dùng
Thuốc dùng đường uống.
Thuốc phải được uống nguyên viên với một lượng nước đủ, không được bẻ hoặc nhai viên
thuốc.

Chống.chỉ đỉnh
- __ Mẫn cảm với hoạt chất hoặc bat kỳ tá dược nào của thuốc.
- - Các trường hợp ngộ độc cấp tính do rượu, thuốc ngủ, thuốc giảm đau trung ương, thuốc

hướng thần hoặc thuốc nhóm opiod.
- __ Bệnh nhân đang sử dụng [IMAO hoặc trong vòng 2 tuần sau khi ngưng thuốc.

- _ Bệnh nhân suy gan nặng.

- _ Động kinh không kiểm soát được.
Cảnh báo và thân trong
Cảnh báo
- Người lớn và trẻ em trên 12 tuổi không được dùng quá liều tối đa 8 viên Poltrapa. Để

tránh quá liều vô ý, bệnh nhân phải được khuyên không dùng quá liều khuyến cáo và
không dùng đồng thời với bất kỳ các thuốc khác có chứa paracetamol (kể cả thuốc
không kê đơn) hoặc tramadol hydrochloride mà không có sự hướng dẫn của bác sĩ.

- _ Khuyến cáo không dùng Poltrapa cho bệnh nhân suy thận nặng (thanh thải creatinin <

10 ml/phút).
- _ Không dùng Poltrapa cho bệnh nhân suy gan nặng. Nguy hiểm do quá liều paracetamol

lớn hơn ở những bệnh nhân bị xơ gan khôngphải do rượu.,rong trường hợp suy gan
vừa, phải xem xét cân thận kéo dài khoảng thời gian giữa 2 lần dùng thuốc.

- _ Khuyến cáo không dùng Poltrapa cho bệnh nhân suy hô hấp nặng.
- Tramadol khéng phu hop dé làm thuốc thay thế cho những bệnh nhân phụ thuộc opioid.

Mặc dù, là một thuốc chủ vận opioid nhưng tramadol không thể ngăn được những triệu
chứng xảy ra do ngừng dùng morphin.

- Hiện tượng co giật đã được báo cáo ở những bệnh nhân được điều trị tramadol dễ bị
động kinh hoặc dùng các thuốc khác làm giảm ngưỡng động kinh, đặc biệt là các thuốc

ức chế tái hấp thu serotonin có chọn lọc, thuốc chống trầm cảm 3 vòng, thuốc chống
loạn thần, thuốc giảm đau trung ương, thuốc gây tê tại chỗ. Chỉ sử dụng Poltrapa cho
những bệnh nhân động kinh được kiểm soát băng phương pháp điều trị hoặc những
bệnh nhân dễ bị động kinh khi bắt buộc. Hiện tượng co giật đã được báo cáo ở những
bệnh nhân điều trị tramadol ở mức liều khuyến cáo. Nguy cơ co giật tăng khi liều dùng
vượt quá giới hạn trên của liềukhuyến cáo.

- Khuyến cáo không sử dụng đồng thời với các thuốc chủ vận —- đối kháng opioid
(nalbuphin, buprenorphin, pentazocin).

TCHẾ trọng khi dùng
Thận trọng khi dùng Poltrapa cho những bệnh nhân phụ thuộc opioid hoặc chắn thương
sọ não, dễ bị động kinh, rỗi loạn đường mật, đang trong tình trạng sốc, tinh trạng ảnh

hưởng đến sự tỉnh táo mà không rõ nguyên nhân, có những tác nhân ảnh hưởng đến
trung tâm hô hấp hoặc chức năng hôhap, hoặc tăng áp lực nội sọ.

- Qua liéu paracetamol cé thể gây nhiễm độc gan ở một số bệnh nhân.

- Tai liéu diéu trị, tramadol có thể gây ra những triệu chứng cai thuốc. Hiếm khi có
trường hợp phụ thuộc và lạm dụng thuốc được báo cáo.

- __ Có thể xảy ra các triệu chứng do ngừng thuốc tương tự với các triệu chứng xuất hiện khi
ngừng dùng thuốc opioid.

- Trong một nghiên cứu, đã có báo cáo về việc sử dụng tramadol kết hợp với enfluran và

nito oxit khi gây mê toàn thân làm tăng khả năng bệnh nhân tỉnh lại trong khi mổ. Cho
đến khi có thêm thông tin, tránh sử dụng tramadol trong gây mê mức độ nhẹ.

(Me.
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Phụ nữ có thai và phụ nữ cho con bú

Phụ nữ có thai
Vì Poltrapa là dạng thuốc kết hợp chứa tramadol nên không được sử dụng thuốc trong thời

kỳ mang thai.

Paracetamol
Các nghiên cứu dịch tễ học trong thai kỳ đã cho thấy không có tác dụng có hại vì
paracetamol được dùng theo liều khuyến cáo nhưng bệnh nhân phải tuân theo sự hướng dẫn
của bác sĩ.

Tramadol
Chưa có dữ liệu đầy đủ về việc sử dụng tramadol ở phụ nữ có thai. Tramadol qua được hàng

rào nhau thai, sử dụng thuốc kéo dài trong thời kỳ mang thai có thể gây ra triệu chứng cai

thuốc ở trẻ sơ sinh. Vì vậy, không nên sử dụng thuốc trong thời kỳ mang thai.
Tramadol dùng trước hoặc trong khi sinh không làm ảnh hưởng đến sự co bóp tử cung.
Thuốc có thể gây ra những thay đổi về cường độ hô hấp, thường không liên quan đến lâm

sảng ở trẻ sơ sinh.

Phụ nữ cho con bú
Vì Poltrapa là đạng thuốc kết hợp chứa tramadol nên thuốc không nên được tiêu hoá trong

thời kỳ cho con bú.
Paracetamol

Paracetamol được bài tiết qua sữa mẹ nhưng với lượng không đáng kể về mặt lâm sàng. Các

dữ liệu đã được công bố hiện có của paracetamol không chống chỉ định thuốc cho phụ nữ
cho con bú.
Tramadol

Một lượng nhỏ tramadol và các chất chuyên hóa của nó được tìm thấy trong sữa mẹ. Trẻ sơ
sinh có thể tiêu hóa 0,1% liều thuốc đã dùng cho người mẹ. Không nên dùng tramadol
hydrochloride trong thời gian cho con bú.
Ảnh hưởng lên khả năng lái xe và vân hành máy móc
Poltrapa có thê gây buôn ngủ do đó có thê ảnh hưởng đến khả năng lái xe và vận hành máy

móc an toàn. Nếu cảm thấy mệt và buồn ngủ thì bệnh nhân không nên lái xe hay vận hành
máy móc.

Tác dụng không mong muốn

Những tác dụngkhông mong muốn thường được báo cáo nhất trong các thử nghiệm lâm
sàng với dạng kết hợp paracetamol/tramadol là buồn nôn, chóng mặt và buồn ngủ. Những
tác dụng phụ này được quan sát thấy trên hơn 10% số bệnh nhân.
Trong mỗi nhóm tần suất, các tác dụng không mong muốn được trình bày theo thứ tự giảm
dần mức độ nghiêm trọng.

 

 

 

 

 

  

Cơ quan Rất phố biến | Phố biên|Không phố biến |Hiểm Rat hiém
(>1/10) 1/100 - <1/10)|1/1000 -|œ1/10 000 -Ì (<1⁄10 000)

<1/100) <1/1000)

R6i loạn nhâm lẫn, thay| trầm cảm, ảo giác, |phụ thuộc
tâm thần đổi tâm trạng (lo| ác mộng, mất trí| thuốc

lắng, căng|nhớ
thắng, hưng
phân), rối loạn
giấc ngủ

Rồi loạn hệ |chóng mặt,| đau đầu, run rây| co thắt cơ, dị cảm, |mất điều
thần kinh buồn ngủ ủ tai hòa, co giật

Rỗi loạn nhìn mờ
mắt

Rồi — loạn tăng huyết áp,
tim mạch đánh trống ngực,

nhịp tim nhanh,

loạn nhịp tim

Rôi loạn hô khó thở       
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hấp, ngực
và trung

thất
Rồi — loạn| buôn nôn nôn, táo bón,|khó nuốt, phân
tiêu hóa khô miệng, đau| đen

bụng, tiêu chảy,
khó tiêu, đầy hơi

Rối loan da đỗ mỗ hôi, ngửa| phản ứng da (phát
và mô dưới ban, ndi mé day)
da

Rối loan albumin niệu, rỗi
thận và tiết loạn tiểu tiện (khó
niệu tiểu, bí tiểu)

Rỗi loạn run ray, nóng
toàn thân bừng mặt, đau
va tai chỗ ngực
dùng

Nghiên cứu tăng transaminase
gan        

Mặc dù không quan sát thấy trong các thử nghiệm lâm sảng nhưng không thể loại trừ sự
xuất hiện của những tác dụng phụ được biết là có liên quan đến việc đùng tramadol hoặc
paracetamol sau đây:
Tramadol
- Hạ huyết ấp tưthé, nhip tim cham, tryy tim

~ Theo dõi sau khi lưuhành thuốc cla tramadol đã cho thầy những thay đổi hiếm gặp về tác
dụng của warfarin, bao gồm cả tăng thời gian prothrombin.
- Các trường hợp hiếm gặp: phản ứng đị ứngvới các triệu chứng hô hấp (khó thở, co that
phé quan, thé khé khè, phù mạch thần kinh) và sốc phản vệ.
- Các trường hợp hiểm gặp: thay đổi cảm giác ngon miệng, yếu vận động, và suy hô hấp.
- Các tác dụng phụ trên tâm thần có thể xảy ra sau khi sử dụng tramadol và khác nhau với

từng bệnh nhân về cường độ và tính chất (phụ thuộc vào tính cách và thời gian dùng thuốc).
Những tác dụng phụ này baogồm thay đổi tâm trạng (thường là phẫn chắn, thỉnh thoảng khó
ở), thay đổi trong các hoạt động (thường bị ức chế, thỉnh thoảng tănghoạt động) và thay đổi
trong khả năngnhận thức và cảm giác (rỗi loạn nhận thức hành vi quyết định).
- Đã có báo cáo về việc bệnh hen trở nặng hơn mặc dù mối quan hệ nhân quả chưa được
thiết lập.
- Các triệu chứng cai thuốc tương tự như các triệu chứng.xuấthiện khi ngừng sử dụng thuốc

opioid có thể xảy ra như sau: kích động, lo lắng, căng thắng, mắt ngủ, tăng động, run và các
triệu chứng vệ tiêu hóa. Các triệu chứng hiểm khi xảy ra khi ngừng đột ngột tramadol
hydrochloride là hoảng loạn, lo lắng nghiêm trọng, áo giác, dị cảm, ù tai và các triệu chứng
bất thường trên hệ thần kinh trung ương.
Paracetamol

- Cac tac dung phy do paracetamol rat)hiếm gặp nhưng quá mẫn bao gồm cả phát ban da có
thể xảy ra. Đã có; những bdo cáo về rối loạn tạo máu bao gỗm giảm tiểu cầu và giảm bạch
cầu hạt, nhưng điều đó có thể không liên quan dén paracetamol.
- Đã có một vai báo cáo cho thấy paracetamol cé thé lam giảm prothrombin máu khi dùng
đồng thời với các thuốc tương tự warfarin. Trong các nghiên cứu khác, thời gian
prothrombin không bị thay đổi.

Thông báo cho bác sỹ những tác dụng không mong muốn gặp phải khi dùng thuốc!
Tương tác thuốc
Chỗng chỉ định dùng đồng thời với:
- Các thuốc ức chế MAO khéng chon loc: nguy cơ xây ra hội chứng serotonin (tiêu chảy,
nhịp tim nhanh, vã mô hôi, run rấy, lú lẫn, thậm chí hôn mê).

 

Je
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- Các thuốc ức chế chọn lọc MAO-A: ngoại suy từ các thuốc ức chế MAO khôngchọnlọc,
nguy cơ xảy ra hội chứng serotonin (tiêu chày, nhịp tỉm nhanh, vã mỗ hôi, run rấy, lú lẫn,

thậm chí hôn mê).
- Các thuốcức chế chọn lọc MAO-B: các triệu chứng kích thích thần kinh trung Mong có thể
gây ra hội chứng serotonin (tiêu chảy, nhịp tìm nhanh, vã mồ hôi, run rấy, lú lẫn, thậm chi
hôn mê).
Trong trường hợp vừa mới điều trị với các thuốc ức chế MAO, phải nghỉ 2 tuần trước khi
bắt đầu điều trị với tramadol.
Khuyến cáo không dùng đồng thời với:
- Rugu; lam ting tác dụng an thần của các thuốc giảm đau ©pioid, ảnh hưởng đến sự tỉnh táo
làmchoviệc |lái xe vàvan |hành máy móc có thể trở nên nguy hiểm, do đó tránh sử dụng các
đồ uống có cồn và các thuốc khác chứa alcohol.
- Carbamazepine và các thuốc cảm ứng enzym khác: nguy cơ làm giảm hiệu quá và thời
gian tác dụng của thuốc do làm giảm nồng độ tramadol trong huyết tương.
- Các thuốc đối khang — chit van opioid (buprenorphin, nalbuphin, pentazocin): lam giam
tác dụng giảm đau do tác dụng ức chế cạnh tranh ở các receptor, cling với nguy cơ xây ra

hội chứng cai thuốc.

Thận trọng khi dùng đồng thời với:
- Trong vài trường hợp có liên quan đến hội chứng serotonin khi kết hợp với tramadol với

các thuốc tác dụng trên hệ serotoninergic như các thuốc ức chế tái hấp thu chọn lọc
serotonin (SSRIs) và các thuốc nhómtriptan. Các dấu hiệu của hội chứng serotonin có thể là
lú lẫn, kích động, sốt, vã mồ hôi, mat điêu hòa, tăng phản xạ, rung giật cơ và tiêuchảy,
- Các dẫn chất opioid khác (bao gồm cả các thuốc trị ho và các phương pháp điều trị thay
thế), các thuốc benzodiazepin và barbiturate: tăng nguy cơ suy hô hấp, có thể dẫn đến tử
vong ở một vài trường hợp dùng quá liều.
- Các thuốcức chế hệ thần kinh trung tương khác, như các dẫn chấtopioid khác (bao gồm cả
các thuốc trị ho và các phương pháp điều trị tha thé), các thuốc benzodiazepine,
barbiturate, các thuốc chốnglo âu khác, thuốc ngủ, thuốc chống trầm cảm có tác dụng giảm
đau, thuốc kháng histamin có tác dụng giảm đau, thuốc an thần, thuốc ha huyết áp tác dụng
lên hệ thần kinh trung ương, thalidomide va baclofen. Những thuốc này có thể làm tăng tác

dụng ức chế thần kinh trung ương, Việc ảnh hưởng đến sự tỉnh táo làm chơ việc lái xe và
vận hành máy móc có thể trở nên nguy hiểm.
- Theo nguyên tắc y tế, phải định kỳ đánh giá thời gian prothrombin khi dùng đồng thời
Poltrapa với các thuốc tương tự warƒfarin do có những báo cáo tăng INR (international
normalized ratio - chỉ số bình thường quốc tế).
- Các thuốc ức chế CYP344 khác, như ketoconazol và erythromycin có thể ức chế chuyển
hóa tramadol (khử N-methyl) cũng như chuyển hóa của chất chuyển hóa khử O-methyl có
hoạt tính. Tầm quan trọng lâm sàng của tương tác này vẫn chưa được nghiên cứu.
- Các thuốc làm giảm nguong động kinh, như bupropion, các thuốc ức chế tái hấp thu chọn
lọc serotonin, thuốc ching.tram cam 3 vòng và thuốc an thần. Sử dụng đồng thời tramadol

với những thuốc này có thể tăng nguy cơ động kinh. Tốc độ hấp thu của paracetamol co thé
tăng bởi metoclopramid hoặc domperidon va giam boicholestyramin.
~ Trong một số ít nghiên cứu về việc dùng thuốc chống nôn, đối kháng thụ thể 5-HT3 trước
và sau khi phẫu thuật, ondansetron lam tang nhu cau stt dung tramadol ở những bệnh nhân
bị đau sau mỗ.

Dữ liêu an toàn tiễn lâm sàng

Chưa cónghiên cứu tiên lâm sàng nào được thực hiện với dạng kết hợp này (tramadol va

paracetamol) dé đánh giá khả năng gây ung thư, đột biến gen và ảnh hưởng đến khả năng
sinh sản.
Không quan sát thấy khả năng gây quái thai do thuốc ở thế hệ con của chuột được cho uống
dạng kết hợp tramadol/paracetamol.
Dạng kết hợp tramadol/paracetamol đã được chứng minh là gây độc cho phôi thai và thai nhỉ
chuột tại liều gây độc cho chuột mẹ (50/434 mg/kg tramadol/paracetamol), gấp 8,3 lần liều
điều trị tối đa ởngười. Không quan sát thấy khả năng gây quái thai tại liều này. Độc tính
trên phôi và thai nhỉ dẫn đến giảm trọng lượng thai nhỉ và tăng tỷ lệ bị dư xương sườn. Các
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liều thấp hơn (10/87 và 25/217 mg/kg tramadol/paracetamol) gây độc tính cho chuột mẹ ít

nghiêm trọng hơn thì không gây độc cho phôi thai và thai nhỉ.
Các kết quả xét nghiệm đột biến gen tiêu chuẩn không cho thấy nguy cơ gây độc tính gen
của tramadol trên người.
Các kết quả xét nghiệm ung thư không cho thấy nguy cơ tiềm tàng của tramadol trên người.
Các nghiên cứu trên động vật với tramadol đãching minh rằng tại liễu rất cao, tramadol ảnh
hưởng đến sự phát triển của các cơ quan, sự cốt hóa và sự tử vong của con con liên quan đến

độc tính trên con mẹ. Khả năng sinh sản và sựphát triển của con con không bị ảnh hưởng.

Tramadol qua được nhau thai. Không quan sát thấy ảnh hưởng trên khả năng sinh sản sau
khi cho chuột đực uống liều tramadol lên đến 50 mg/kg và cho chuột cái uống liều tramadol
lên đến 75 mg/kg.
Nhữngnghiên cứu mởrộng cho thấy không có bằng chứng về nguy cơ gây độc tính gen liên
quan đến paracetamol ở liều điều trị (iều không gây độc).

Những nghiên cứu dài hạn ở chuột cống vàchuột |nhắt cho thấy không có bằng chứng về
nguy cơ gây ung thư liên quan đến paracetamol ở liều không gây độc cho gan.
Cho đến nay các nghiên cứu trên động vật và kinh nghiệm sử dụng thuốc rộng rãi trên người
không cho thấy bằng chứng về độc tính lên khả năng sinh sản.
Ouá liều và xử trí:
Poltrapa là thuốc phối hợp đa thành phần. Các triệu chứng quá liều bao gồm những dấu hiệu
và triệu chứng ngộ độc tramadol, paracetamol hoặc cá hai.

Triệu chứng quá liều tramadol

Về nguyên tắc, các triệu chứng ngộđộc tramadol ciing tuong tự như các triệu chứng ngộ độc
các thuốc giảm đau tác dụng trên hệ thần kính trung ương khác. Những triệu chứng này bao
gồm co đồng tử, nôn, suy tìm mạch, rối loạn ý thức dẫn đến hôn mê, co giật và suy hôhấp

dẫn đến ngạt thờ,
Triệu chứng quá liềuparacetamol
Đặc biệt quan tâm đến các triệu chứng quá liều ở trẻ nhỏ. Các triệu chứng quá liễu

paracetamol trong 24 giờ đầu là xanh xao, buồn nôn, nôn, chán ăn và đau bụng. Hoại tử gan
có thể xuất hiện sau khi uống quá liều 12 đến 48 giờ. Những bất thườngtrong chuyển hóa
glucose và acid có thể xảy ra. Trong trường hợp nặng, suy gancó thể dẫn đến bệnh não, hên
mê và chết. Suy thận cấp vàhoại tử Ống thận cấp có thể phát triển ngay cả khi không có tổn
thương gan nghiêm trọng. Rối loạn nhịp tim và viêm tụy đã được báo cáo.
Tén thương gan có thể xây ra ở những người lớn uống từ 7,5 đến ]0 g paracetamol hoặc
hơn. Cần lưu ý rằng, liều vượt quá khả năng giải độc (paracetamol thường được giải độc
hoàn toàn bằng glutathione khi uống liều thông thường), sẽ liên kết không thuận nghịch với
các mô ở gan.
Điều trị cấp cứu

- Chuyên ngay đến đơn vị đặc biệt,
~ Duy trì chức năng hôhap va tuan hoàn.
~ Trước khi bắt đầu điều trị, lầy mẫu máu càng sớm càng tốt ngay sau khi quá liều để định
lượng néng độ paracetamol và tramadol trong huyết tương và để thực hiện các xét nghiệm
gan.
- Tiến hành các xét nghiệm gan tại thời điểm bị quá liều và lặp lại mỗi 24giờ. Các enzyme
gan (ASAT, ALAT) thường tăng, nhưng sẽ trở lại bình thường sau 1 hoặc 2 tuần.
- Làm rỗng dạ dày bằng cách kích thích gây nôn bệnh nhân (khi bệnh nhân còn ý thức) hoặc

rửa dạ dày.
- Điều trị hỗ trợ như: duy trì thông khí, duy trì chức năng tim mach, naloxon duge ding để
hồi phục suy hô hấp, choáng ngất có thể được kiểm soát bởi diazepam.

~ Tramadol được thải trừ khỏi huyết thanh tối thiểu qua thẩm tách máu và lọc máu. Do đó,
nếu chỉ dùng phương pháp thâm tách máu hoặc lọc máu để giải độc cấp tính Poltrapa thì
không phù hợp.

Điều trị ngay lập tức là cần thiết khi xử lý quá liều paracetamol. Dù không có nhữngtriệu
chứng ban đầu nghiêm trọng, bệnh nhân cũngphải được chuyển khẩn cấp đến bệnh viện để
chăm sóc y tế ngay lập tức và phải rửa ruột bất kỳbệnh nhân người lớn hoặc thanh thiếu
niên nào uống> 7,5 g paracetamol hoặc bất kỳ trẻ nào uống >> 150 mg/kg paracetamol trudc

%.
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đó 4 giờ. Nồng độ paracetamol trong máu phải được xác định sau khiqua |liều 4 giờ để có
thể đánh giá nguy cơ phát triển tổn thương gan (thông qua biểu đồ quá liều paracetamol).
Biện pháp tiêm tĩnh mạch N-acetylcysteine (NAC) la bién pháp có lợi nhất khi bắt đầu điều
trị trong vòng 8 giờ sau khi bị quá liều. Tuy nhiên, NAC vẫn nên được sử dụng cho trường
hợp thời gian quá liều hơn 8 giờ và nên tiếp tục được sử dụng trong suốt quá trình điều trị.

Phải bắt đầu điều trị NAC ngay lập tức khi nghỉ ngờ quá liều một lượng lớn. Các biện pháp
hỗ trợ chung phải luôn có sẵn.
Không phụ thuộc vào lượng thuốc paracetamol đã uống, thuốc giải độc paracetamol NAC,

phải được uống hoặc tiêm tĩnh mạch càng sớm càng tốt và nếu có thê, thì nên điều trị trong
vòng 8 giờ sau khi bị quá liều.
Trình bày: Hộp | vi x 10 viên nén bao phim.

Hộp 3 vi x 10 viên nén bao phim.
Hộp 10 vi x 10 viên nénbao phim.

Han dùng: 36 tháng kế từ ngày sản xuất. Không dùng thuốc đã quá hạn in trên bao bì.
Tiêu chuẩn: Nhả sản xuất . ‹
Bảo quản: Bảo quản dưới 30°C, tránh âm và ánh sáng. Để xa tẩm tay trẻ em. je

Nha san xuat:

POLFARMEX S.A.
9 Józefów Street, 99-300 Kutno, Ba Lan.

Polfarmex s.a.
99-300 Kutno, ul. Jézefow 9
tel. 24 357 44 44, fax 24 357 45 45

NIP 775-000-17-11
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