
https:/trungtamthuoc.com/ 13014 69 
4i6/99 

1. Intermediate label:  ˆ BỘ Y TẾ 

CỤC QUAN LÝ NLÝ DU /ỢC 

ĐÃ PH HÊ DỊ DUYET 

S
ã
 

tận đâu: 2}, s8: ./f..... 
L —— 

ÑX Thuốc bán theo đơn 2vi nén bao phim 
_— DNNK; (20 Viên nén bao phim) 

Analgesic 

h ứœ ~ (Iramadol Hữ| 37,5mg + Aeetaminophan 325,0mg) — 
È Ba 

Sản xuất P ha Quốc bởi CC, 

Â PMG Pham co, Lí. | 
¬ 59,Gyeongje-rn, Siheung-si; gyeonggi-do, 

Hàn Quốc ^Ñw 

E—— l Phán| Mỗi viên nén bao phim dnh.. Quản) Ni | l 
| | hề nlế HƠI ————————————————Äï.Šng ảo quản trong bao bì kín, nơi khô ráo, thoảng 

Acetaminopheì————— 3⁄25.0mg — mát tránh ánh sáng, ở nhiệt độ dưới 3Ö | 
lỗ 8X, SĐK, NSX, HD] Các thông tin khác xem trong tỏ hướng dấn sử 

| Kw xem vi No., Visa No., Mfg. Date, Exp, Date Jung kẻm theo. = 
đụ, Liểu lượng và Cách đùng, Chống chỉ nh, Tác Í ĐỂ XATẤM TAY TRẺ EM 

ơn NHAC sen h TT: —y' phu _ BỌC KỸ HƯỚNG DẦN 8J DỤNG TRUỘC KHI DÙNG 

RXPrescription Drug 2 Blls. X 10 Film coatadl tabs. 

(20 Film coated tablets) 

* L 

Ỹ Analgesic 
sẽ 
= 

`¬— su iễ (Tramado H037 5mg + Aoslaninuphen 325/0) 
Manufactured b 

&\ PMG Pham Co. Ltd. // => 59,Gyeongje-ro,Siheung-si,gyeonggi-do, 
Republic of Korea | 

posilon Storagal 
Lanhsệg Ha Siiclibdik-sedsbtkgiibtbkiibsgki 37.5mg Store in ä tight container, dry and cool place, 

Â nophen: 325 mg temperature balow 30T”, protected fram light 

[Dascription, Indieations, Dosagø and Administration For more information see the insert paper 

Esslheikingrvitbint pôsboig KEEP 0UT 0F REAGH 0F CHILDREN 
[Qusft sgacioston] USP36 READ INSERT PAPER CAREFULLY BEFDRE USE 
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1. Intermediate label : 

10Vỉ X 10Viên nén bao phim 
(100 Viên nón bao phim} 

RX Thuốc bán theo đơn 

DNNK: 

Analgesic 

J1) lạ 

[[ramadol HDI 37,2mg + Acalaminophen 325,0ma 

œ Šảnxuẩttại Hàn Quốc bải 

¬ PMG Pham Co, Lid. 
§8,Gyeongja-ro,Siheung-s|,gyeortggi-do, 
Hàn Quốc 

[Thành Phẩn] Mới viên nén bao phim chứa, 
Tramadol HŒ| 

.Acelaminophen 

[Mô Tải 
Viên nền dải bao phim máu vắng nhạt. 

[Sẽ lô SX, SÐK, NSX, HD] 
Xin xem tại Lot. No., Visa No., Míg. Date, Exp. Date 

[Chỉ định, Liểu lượng vả Cách dùng, (Để » TẨ) Ta TRẺ EM ¬ 
Chống chỉ định, Tác dụng phụ] Xin đọc tờ hướng dẩn sử dụng KEEP 0UT 0F REACH 0F GHILDREN 

KỸ HUỚNG DẨN SỬ DỤNG TRƯỚC KHi nụ 
[Tiêu chuẩn chất lượng] USP 38... REAOINSERT PAPER CAREFULLYBEFOI 
[Bảo Quản] Me 
Bảo quản trong bao bị kín, nơi khổ ráo, thoảng mái, trảnh ảnh sáng, ở nhiệt 
độ dưới 301, 

Các thông tin khác xem trong tô hướng dấn sử dụng kẻm theo. 

37.5mg 
325,0mg 
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10 Blls. X 10 Fm coated tabs. 

(100 Fim coated tablets) 
Rx Prescription Drug 

Analgesic 

ramatolH0131Smg + oeanritophen 325 0m) 

w ManufactUredbyý 
PI Co. Ltd. 

— f4 bslhree TT 
Rapubiic oÍ Korea. 

[Compoaition] Each film coated tablets contains, 

-Tramadol HCI 
Ã nphan 

37.5mg 
325.0mg 

[Description] 
^ pale yellnw oblang film coated tablet 

[Indications, Dosage and Adrministration,, 

Contra-indioation, Side effects] 

Plaase see the Inser† paper. 

[uality speoification] 

USP 38 

[Storage] 
Store In a tight container, dry and cool placs, temperature below 3 1”, 

Visa No.(SĐK) 

Let No.{Šố lô SX] 
Míg Date(NSX) - ddimmuyyyy 
Exp Date(HD) : ddmmlyyyy 

protscted from light 

Fer more information see the insari papar. 
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2. Label on the smallest packing unit : 

Analgesic § 

Tacefifi0S Tab. 
Tramadol HCI 37 5mg 

Acelaminophen =——— 325.0mg 

Visa No.(SĐK) 
Løl Na (Số lỏ SX) 
Mig. Date(NSX) - dd/mmyyywy 
Esp DalaHDỊ - ddfmmywy 

KỀ PMG Pham Co, Ltd. Korea 

Tacetilos Tab. 
Tramadol HGI 37.5mg 
Aecetaminophen ——--——- 325.0mg 
Visa Ng(SÐR- : 
Lot No.(Số ló Sã/) - 
MHg. Dale|NSX] - ddimmlyyw 
Exp DatajHD| : ddimmwyw 

 PMG Pham Co. Ltd. Korea 

Tacetinos Tab. 
Tramadol HGI 37 ãmg 
Acelaminophen. 325.0mg 
Visa No (SÐK] 
Lat No. (Số lò 5X) 
MHg, NSX] - ddimmwyywy 
Đp.DalelHD, - dúmmWywy 

(Ñ PMG Pham Co. Liử. Korea 

Analgesic . 

Tacefifì0§ Tab. 
Tramadal HCl 37.5mg 

ñcetaminopher 325.0mg 

Visa No.(SØK}. 
Lai Ne.(Số lò SXỊ 

MHg. DalajNSX) - đdimmWyw 
Exp DalelHDJ| : ddmmwywy 

(È PMG Pham Co,, Ltd, Korea 

Analgesic 

Tacefifi0S Tab. 
Tramadl HCI ——— 37.Šmg 
Acetaminophen 325.0mg 
Visa NöJSĐMI ; 
Lot No.(Šð ló SX| 
Mig DalejNSX) : ddimmwywy 
Exp DaieHOL : ddmrwyywy 

(Ñ PMG Pham ©o., Lư, Korea 

Analgesic 

Tacefifì0S Tab. 
Tramadol Hi 37.5mg 
Acetaminophen ===-==--~ 325,0mg 

Wisa No.(S8ÐK) 

z2 Data[HD) dd/mmyyyy 

Ñ PMG Pham Có, Ltú. Korea 

Analgesic 

TacefifI0S Tab. 
Tramadol HCI 37.5mg 
Acgtaminophen =- 325.0mg 

Visa Na (SĐK} 
Lot No.(Số lễ 6X). 
Mig.DaldlNSXỊ ' ddimmwyyy 
Exp. Dalw@ÄHD) . đđimmAyyy 

(Œ PMG Pham Co., Ltd, Korea 

Analgesic 

TacefÏfI0S Tab. 
Tramadol HGI —————— 37 5mg 
Acelaminophen 325.0mg 
Visa Ne. 
Lot No (Sẽ lỗ SX) 
Mỹg. Dale(NSX) 
Exp.Datle.HDj - ddimmwyyyy 

Ấ$ PMG Pham Go.. Ltd. Korea 

ddimmWyyy 

Analgesic 
L] 

TaefÏf0S Tab. 
Tramadol HCl 375mg 

Acetaminophen 325.0mg 

'Vhsa No.(SĐK) 
Lợi No.(Số lô SXỊ - 

Min Dale(NSX) - dd/mmwyyy 
Ewp Dale(HD) - ddimmWywW 

tÑề PMG Pham Co,, Ltd, Koroa 

Tacetinos Tab. 
'Tramadol HGI 375mg 

Acotaminophen =-==- 325.0mg 

Visa No (SØKJ  - 
Lai No,(Số lỗ SX] 

KÑ PMG Pham Co,, LId, Koroa 

Analgesic " 

Tacefif0S Tab. 
Tramadal HCI ——--——-— 37.5mg 
Acetaminophen 325.0mg 
Visa Na.|SBK] 
Lat No (S8 1ð 8X 
Mfg. Dala(NSX) : đdhwnWyy 
Ešp DaleHO| : ddtmmwyWwy 

(Š PMG Pham Co, Lid. Korea 

Analgesic : 

Tacefif\0$ Tab. 
Tramadal HGI =—-—~==- 37.5mq 
Acetaminophen 325.0mg 

Visa No (SÐK] 
Lat Na (Số lồ 5X) 
Mfc DaleNSX) - ddimmWyw 
Exp DalalHD) : ddimmwyyyy 

€ PMG Pham 0o, Lté. Korea 

Analgesic 
" 

TacefÏfi0S Tab. 
"Tramadol HI 37.5mg 

“&cetaminophen 325.0mg 
'Visa Nn (SĐK) 
Lat No.{Sở lô SX) . 

Mĩg Dats(NSX) ` ddlmmWyyy 
Exp Dale[HDIL dủ!mmwyyyw 

 PMG Pham Co, Lii. Korea 

Analgesic. 
Lj 

TacefÌfI0S Tab. 
Tramadol HGI 37.5mg 

Acetaminanhan 325.0mg 

Visa No (SĐR) 
Lot No (Số lô SA) 
Mfg, Date(NSX]_- dd!mmWyyy 
Eip DawQHO) - ddlmmWyy 

(Œ PMG Pham Co, Ltd. Korea 

Analgesic 5 

TacefÏfI0S Tab. 
Tramadol HGI --=-- 37.5mg 
Acetaminophen 325.ũmg 

.(SĐK. 
Lot No.(Số lô SX) 

Eap. Date(HD) đmemwyyy 

€ PMG Pham Ca., Lii. Korea 

Analgesic Ð 

TacefÏf0S Tab. 
Tramadol HCI 37.5mg 
Aecetaminophen 325.0mg 
Visa Na (SBK] 
Lt No.(Số l SXỊ - 
MMg Dele(MSX| : ddimmwyyy 
Enp DaleHD) : ddiwwyyywy 

 PMG Pham Co, Liú. Korea 

Tacetinos Tab. 
Tramadol HƠI —— 37 .5mg 
Äcetaminophen 325.0mg 

Visa No.(S0K) 
Lat Na (Số lồ 8X) 

L Data(N§X‡ ddImrnwyw 

Exp. Dale(HD) ddimmwyyy 

tŠ PMG Pham Co, Ltd. Korea 

'Visa No.(SBK} 
Loi Ng.(Šð lũ 5X) 
Mứg Dala/NSX) - ddmmWyw 
Exp. Date(HDI ddimrwywy 

€ PMG Pham Éo, Ltd. Korea 

Analgesic 

TacefÏfI0S Tab. 
Tramadoi HCI ~—--------—-—- 37.5mg. 
Acetaminapnhen 325.Ũmg 

'Viea No(SĐK] 
Lat No.(Sð lỗ SX] 
Mfg DalejNSX) - đdimmw/yw 
Exp. Data|HÖI dditmmwwywy 

€§ PMG Pham Co, Ltú. Korea 

Tacetinos Tab. 
Tramadoi HCI 37.5mg 
Acetaminophean -———- 328.Ũmg 

Visa Mo(SÐK] : 
Lạt No (Số lô SX] 
Mfg Dalz(NSX) - ddimmwyy 
Erp DaleHD|, : ddimmwywyy 

 PMG Pham Co, Ltd. Korea 
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Tờ hướng dẫn sử dụng Ry THUỐC BẢN THEO ĐƠN 

TACETINOS tab. 
(Acetaminophen. tramadol hydroclorid) 

Đọc kỹ hướng dẫn sử dụng trước khi dìng 
- Nếu cân thêm thông tin, xin hỏi ý kiến - bác sĩ hoặc thược sĩ. 

Thành phần : Mỗi viên nén chứa: 

Hoạt chất: 325 mg acetaminophen và 37.5 mg tramadol hydroclorid. 
Tá dược- cellulose vị tỉnh thê, tỉnh bột biến tính. erospovidon. magnesi stearat, màu vàng opadry 
II §2F420033 
Dạng bào chế : Viên nén bao phim. 

Quy cách đóng gói : Hộp l0 ví x 10 viên nén. Hộp 02 vỉ x 10 viên nén. 
Đặc tính dược lực học: 
Tramadol là thuốc giảm đau trung ương hữu hiệu. Cơ chế tác đụng giống với cơ chế của các thuốc 
giảm đau gây nghiện. nhưng ít gây nghiện hơn. Tác dụng giảm đau tương đương các thuốc giảm 
đau gây nghiện nhưng nó ít gây ức chế hồ hấp. một tác dụng phụ chủ yêu của các thuốc giảm đau 

gây nghiện. Tramadol không phải là thuốc chống viêm không steroid và không làm tăng nguy cơ 
loét dạ dày và chảy máu trong. 
Acetaminophen là một chất giảm đau ngoại vi không gây nghiện, so với các thuốc NSAIDS, 

acetaminophen có rất ít tác dụng phụ. Cơ chế và vị trí tác động giảm đau chính xác của nó chưa 
xác định rõ ràng. 

Khi đánh giá trên động vật ở phòng thí nghiệm. việc phối hợp tramadol và acetaminophen cho thấy 
chúng có tác dụng hợp lực. 

Dược động học: - 
Tramadol bị chuyên hoá thành MT bởi CYP2D6. Tramadol là một chất racemie và các dạng đồng 
phân tả tuyên và hữu tuyên của tramadol và MI được tìm thây trong quá trình lưu thông. 
Dược động học của tramadol và acetaminophen khi uóng một viên nén TACETINOS tab. được 
mô tả trong bảng I. Tramadol có độ hấp thu và thời gian bán thải nhỏ hơn acetaminophen. 

Bảng T: Bảng tổng kết các thông số được động hục trung bình của các dạng đồng 

phần quang học của tramadol, MÍI và của acetaminophen khi uống một v 
tramadol/aeetaminophen kết hợp (37,5 mg/325 mg) ở những người tình 1n. 

Thông số kiện ()- (+)-MI (-)-MI Acetaminophen 
=` Tramadol Tramadol 

Cmax 2ö Á ¬ ^¬ 3 

(ng/ml) 64,3 (9.3) 35,5 (8,1) 10.9(5.7) | 12.8(4.2) 4.2 (0.8) 

Tmax (giờ) 1.8 (0.6) 1.8 (0.7) 2.1(0.7) 2.2 (0.7) 0,9 (0.7) 

CL/F sog /22 1234, - đuốc 
(#ủhnin 3§8 (226) 736 (243) - 365 (84) 

1⁄2 (giờ) Š5.,L[(1.4) 47(12) 7.8 (5.0) 6.2 (1.6) 2.5 (0.6) 

Với acetaminophen. Cmax được tính theo đơn vị ng/ml 

Một nghiên cứu được động học cho một liêu đơn TACETINOS  tab. được tiên hành trên những 
người tình nguyện đã chỉ ra rằng không có sự tương tác giữa tramadol và acetaminophen. Tuy 

nhiên. sinh khả dụng của tramadol và chất chuyên hoá MI ở dạng viên nén kết hợp thấp hơn ở dạng 
đơn chất. Diện tích đưới đường cong bị giảm 14% đối với (+)-tramadol, 10.4% đối với (-} -tramadðk,. 

11.9% đổi với (+)-MI and 24.2% đôi với (-)-MI. Nguyên nhân của việc giảm sinh khả dụng chưa - 

được biết một cách rõ ràng. 
Không có dấu hiệu thay đôi về è dược động học của acetaminophen ở dạng phối hợp và ở dạng đơn
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HÁP THU: 
- Sinh khả dụng tuyệt đối của tramadol HCI khi uống liều 100 mg vào khoảng 75%. Nồng độ trong 
huyết tương sau khi uống liều 2 viên nén của tramadol đạt cực đại sau 2 giờ và của MI là 3 giờ. 
- Trong huyết tương, nông độ của acetaminophen đạt đỉnh trong vòng L giờ và không bị ảnh hưởng 
bởi tramadol. Khi uống acetaminophen được hắp thu chủ yếu ở ruột non. 
- Những ảnh hưởng của thức ăn: 

- Khi TACETINOS tab. được uống cùng thức ăn, thời gian đề đạt nồng độ cực đại bị chậm hơn 
khoảng 35 phút đối với tramadol và gần như một giờ đối với acetaminophen. Tuy nhiên, nồng độ 
cực đại và mức độ hấp thu cua tramadol và acetaminophen thì không bị ảnh hưởng. 
PHẦN BÓ: 

Liên kết của tramadol với protein huyết tương vào khoảng 20% và liên kết này chỉ hình thành 

khi nông độ đạt được T0 tg/ml. 
Acetaminophen phân bố rộng vào hầu hết các mô của cơ thê ngoại trừ mô mỡ. Thẻ tích phân bố 

vào khoảng 0,9 l/kg. Một tỷ lệ nhỏ (khoảng 20) acetaminophen liên kết với protein huyết tương. 
CHUYÊN HOÁ: | 
Tramadol bị chuyên hoá bởi CYP2ID6 và CYP3A4. Khoảng 303% của liều thải trừ qua nước tiểu 

dưới dạng không đôi và 60% liêu bài tiết đưới dạng chuyên hoá. Các cách chuyên hoá chính là xuất 
hiện các liên kết N-. O-. loại methyl. kết hợp với acid glucuronie hoặc sulfat ở gan. Chất chuyển 

*“⁄ hoá MI (O-desmethyltramadol) là hoạt chất có hoạt tính sinh học. Sự hình thành MI phụ thuộc 
vào CYP2D6 cũng như các chất ức chế có ảnh hưởng đến đáp ứng điều trị. 
-_ Ácelaminophen bị chuyên hoá chủ yếu ở gan bằng ba con đường chính: 

+z Liên kết với acid ølueuronic. 

> Liên kết với sulf1. 

+ Oxy hoá qua cytochrom P450, / 
~-Ở người lớn. acctaininophen bị chuyên hoá chủ yếu do kết hợp với acid glucuronic và một phần 
nhỏ hơn kết hợp với sulfat. Sự kết hợp này tạo thành các chất chuyền hóa không có ñG@ | 
học. 

~Ở trẻ em. trẻ sơ sinh. trẻ sinh non. sự kết hợp với sulfat chiếm ưu thẻ. 

THÁI TRỪ: 
- Tramadol được thải trừ chủ yếu nhờ sự chuyên hoá ở gan và các chất chuyển hoá này được t T 
trừ chủ yếu qua thận. Sau khi uống tramadol. thời gian bán thải của tramadol trong huyết tương 
5-6 giờ và của MI là 7 giờ. Thời gian bán thái của tramadol trong huyết tương tăng lên 7-9 giờ 

uống liều tiếp theo của tramadol. 
Ở người lớn. thời gian bán thải của acetaminophen vào khoảng 2 đến 3 giờ và có phần ngăn hơn 

đổi với trẻ em và dài hơn ở trẻ sơ sinh và ở bệnh nhân xơ gan. Acetaminophen thải trừ chủ yêu nhờ 
sự hình thành các liên kết với acid glucuronic và sulfat. Khoảng 9% acetaminophen thải trừ qua 

nước tiểu dưới dạng không chuyền hoá. 
ĐÔI VỚI BỆNH NHAN SUY THẠN 
Dược động học của TACETINOS tab. trên bệnh nhân suy thận chưa được nghiên cứu. Theo 

những nghiên cứu khi sử dụng tramadol ở dạng không kết hợp. sự thải trừ của tramadol và chất 
chuyên hoá MI bị giảm ở bệnh nhân có độ thanh thải ereatinin nhỏ hơn 30 ml/ phút. Vì vậy, cần 
điều chính liễu ở những bênh nhân này. 
ĐÔI VỚI BỆNH NHÂN SUY GIAM CHỨC NĂNG GAN 
Dược động học của TACETINOS tab. trên bệnh nhân suy giảm chức năng gan chưa được nghiên 

cứu. Do tramadol và acetaminophen đều được chuyên hoá chủ yếu bởi gan. vì vậy không nên chỉ 
định TACETINOS tab. cho bệnh nhân suy gan. 
ĐÔI VỚI NGƯỜI GIÁ l "¬. 

Một số kết quá nghiên cứu thu được cho thấy không có những thay đổi đáng kê về dược động 

học của tramadel và acetaminophen ở người giả có chức năng gan và thận bình thường. 

Chỉ dịnh: 

Thuốc được chỉ định điều trị các cơn đau cấp và mạn tính. với mức độ từ vừa đến nặng.  < 

Liều lượng và cách dùng: 

`"
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Người lớn và trẻ em trên 12 tuôi: 

Liễu tối đa là 1 đến 2 viên mỗi 4 đến 6 giờ và không quá 8 viên trong 1 ngày. Thuốc không bị ảnh 
hưởng bởi thức ăn. 

Trẻ em (dưới 12 tuôi): Độ an toàn và hiệu quả của thuốc chưa được nghiên cứu ở trẻ em. 
Người già (hơn 65 tuổi): Không có sự khác biệt nào về độ an toàn hay tính chất được động học của 
những người dùng hơn 6Š tuôi và người dùng ít tuôi hơn. 

Thuốc chỉ dùng khi có sự kê đơn của Bác sĩ. 
Chống chỉ định: 
Không nên dùng thuốc cho các bệnh nhân có tiền sử nhạy cảm với tramadol, acetaminophen hay 
bất cứ thành phân nảo của thuốc hoặc với các thuốc opioid. Thuốc cũng chồng chỉ định trong các 
trường hợp ngộ độc cấp tính do rượu. thuốc ngủ. các chất ma túy, các thuốc giảm đau trung ương, 
thuốc opioid và các thuốc hướng thân. 
- Bệnh nhân đang dùng thuốc ức chế MAO hoặc ngừng dùng IMAO trong vòng 2 tuần. 

- Người suy pan nặng 

- Động kinh chưa được kiêm soát 

- Phụ nữ đang có thai, cho con bú. 

Thận trọng: : : 
- Bác sĩ cân cảnh báo bệnh nhân về các dâu hiệu của phản ứng trên da nghiêm trọng như hội chứng 

Steven-Johnson (SJS). hội chứng hoại tử da nhiễm độc (TEN) hay hội chứng Lyell. hội chứng 

ngoại ban mụn mù toàn thân cấp tính (AGEP). 

- Thận trọng khi sử dụng thuốc vì có nguy cơ gây co giật khi dùng đồng thời tramadol với các thuốc 

SSRI (ức chế tái hấp thu serotonin). TCA (các hợp chất 3 vòng), các opioid, IMAO, thuốc an. thần 
hay các thuốc làm giảm ngưỡng co giật: hay trên các bệnh nhân bị động kinh, bệnh nhân có tiền sử 

co giật, hay có nguy cơ co giật. 
- Thận trọng khi sử dụng thuốc vì có nguy cơ gây suy hô hấp trên những bệnh nhân có nguy cơ suy 
hô hấp; dùng liều cao tramadol với t thuốc tê, thuốc mê. rượu. 
- Thận trọng khi sử dụng thuộc đồng thời với các thuốc ức chế hệ thần kinh trung ương như rượu, 

opioid. thuộc tê. thuốc mê. thuốc ngủ và thuốc an thần. 
- Thận trọng khi sử dụng thuốc cho các bệnh nhân bị tăng áp lực nội sọ hay chân âu. 

- Thận trọng khi sử dụng cho các bệnh nhân nghiện thuốc phiện vì có thể gây tái n 
- Thận trọng khi sử dụng thuốc cho các bệnh nhân nghiện rượu mạn tính vì có nguy cơ gây độc 
tính trên gan. 
- Việc dùng naloxon trong xử lý quá liều tramadol có thể gây tăng nguy cơ co giật. : 
- Với những bệnh nhân có độ thanh thái creatinin dưới 30 mÌ/phút được khuyên cáo liêu dùng 

không quá 2 viên cho mỗi 12 giờ. 
- Thận trọng với bệnh nhân suy gan nặng. 

- Không dùng quá liều chỉ định. 
- Không dùng với các thuốc khác chứa acetaminophen hay tramadol. 

Tác dụng không mong muốn: 
Tác dụng không mong muốn được phân loại theo cơ quan và tần suất gặp: 
- Rất phô biến (>l / 10) 

- Phổ biến (>1 / 100 đến <1/10) 
- Không phỏ biến (>1 / 1.000 đến <1/100) 
- Hiểm (>1 / 10.000 đến <1 / 1.000) 
- Rất hiểm (<1 / 10.000) 
- Không biết (không thê ước tính từ dữ liệu có sẵn) 

Các tác dụng không mong muốn được báo cáo phô biến nhất trong các thử nghiệm lâm sàng là 

buồn nôn, chóng mặt và buồn ngu. được quan sát thấy ở hơn 10% bệnh nhân. 

Tần suất các tác dụng không mong muốn được liệt kê theo các hệ cơ quan: “= ⁄Zặ 
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Rấtphố  Phôbiến Không phố Hiểm Rất Không 
biển biến hiếm biết 

Rôi loạn Hạ đường 
chuyên hóa huyết 

và dinh 
dưỡng TH ¬ 

Rôi loạn Rồi loạn Trầm cảm, ảo Quen Lạm 
tâm thân trạng thái. piác, ác thuốc dụng 

tâm trạng mộng. mắt trí thuốc* 
thay đôi, lo nhớ 
lãng. căng 
thăng. tâm 
trạng phần 
chân. rôi 
loạn giãc 

— "1. —— 
Hệ thân Chóng Nhức đầu. Co giật cơ Mất ngủ. 

G⁄ kinh mặt, buôn run ngoại ý, mât co giật, 
ngủ - cảm giác ngât 

Mặt | "¬ Mờ mắt 

Tai U tại 

Rồi loạn Đănh trông 
nhịp tim ngực, nhịp 

tim nhanh, 
loạn nhịp 

¬¬ ¬ ¬ ¬ tim / 
Rỗi loạn Tăng huyết ⁄ 
mạch máu áp AXN, 
Rồi loạn Khó thở _NM 
hô hâp. 

lông ngục 
và trung 

thất — 
ltõi loạn Buôn nỗn Nôn. táo Khó nuôt. 

\ tiêu hóa bón, khô phân đen 
miệng. tiều 
chảy, đau 
bụng. khó 

- tiêu, đây hơi 

Rôi loạn da Đô mò hôi. | Phản ứng dạ 
và tô chức ngứa (phát ban. nôi 
dưới da mày đay) 

Thận và Albumi niệu. 
tiết niệu chứng khó bài 

- - niệu 

Chung Ơn lạnh. đau 

—Í —— _ |  H8MGC 
Theo điều | - Tăng 

tra | | _j IYansaminase = 
7” Ẳ xà 

* Được báo cáo trong "kiểm tra hậu mãi 

Mặc dù không được quan sát thấy trong các thử nghiệm lâm sàng. không thể loại trừ đoốc dụngŠ ® 

không mong muốn có liên quan đến việc sử dụng tramadol hoặc paracetamol.
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Tramadol 
- Hạ huyết áp, nhịp tim chậm. trụy (tramadol). 
- Kiêm tra hậu mãi của tramadol đã cho thấy làm thay đồi tác dụng của warfarin, bao gồm tăng 
thời gian prothrombin. 
- Hiểm gặp: phản ứng dị ứng với các triệu chứng hô hấp (như khó thở. co thắt phế quản, thở khò 
khẻ, phù mạch) và tình trạng quá mẫn. 
- Hiễm gặp: thèm ăn. suy cơ và suy giảm hô hấp. 
- Tác dụng phụ trên tâm thần có thê xảy ra sau khí dùng tramadol phụ thuộc vào cơ địa và thời gian 
dùng thuộc. Những thay đôi này bao gồm sự thay đội tâm trạng. (thỉnh thoảng bồn chỏn, phần 
chắn). thay đi hoạt động (đôi khi tăng lên) và thay đổi về năng lực nhận thức và cảm giác (ví dụ 
rồi loạn hành vị). 

- Tình trạng suyễn trầm trọng đã được báo cáo mặc dù nguyên nhân chưa được thiết lập. 
- Các triệu chứng của phản ứng cai nghiện, tương tự như các triệu chứng xảy ra trong quá trình cai 
nghiện thuốc phiện có thể xảy ra như: kích động. lo lãng, căng thăng, mất ngủ, tăng kali, run và 
các triệu chứng tiêu hóa. Các triệu chứng khác rất hiếm thấy nếu tramadol ngưng đột ngột bao gôm; 
các cơn hoảng loạn, lo lăng trầm trọng. ảo giác. mất ngủ. ù tai và các triệu chứng thân kinh trung 
ương bất thường. 
Paracctamol: 
- Tác dụng phụ của par acetamol rất hiểm nhưng có thê xảy ra hiện tượng mẫn cảm bao gồm phát 
ban da. Đã có báo cáo về rồi loạn máu. trong đó có giảm tiêu cầu và tăng bạch cầu, nhưng không 
chắc chắn là liên quan đến paracetamol. 
- Có một số báo cáo cho thầy răng paracetamol có thể gây ra giảm prothrombin huyết khi dùng với 
các hợp chất giống warfarin. Trong các nghiên cứu khác, thời gian prothrombin không thay đối. 
- Các trường hợp hiểm gặp phản ứng da nghiêm trọng đã được báo cáo. 

Thông báo ngay cho bác sỹ khi gặp phải các tác dụng không mong muốn của thuốc. 
Tương tác thuộc: 
C hỗng chỉ định sử dụng đồng thời: 
- Thuốc ức chế MAO không chọn lọc: 
Nguy cơ hội chứng serotonin: tiêu chảy. nhịp tim nhanh. đô mỏ hôi. run rây. lẫn. thậm chí hôn 
mề. - Ỉ 
- Thuộc ức chế MAO chọn lọc A: 

Sự phóng thích từ các chất ức chế MAO không chọn lọc. nguy cơ hội chứng huyết tha 
chảy, nhịp tim nhanh, đồ mồ hôi. run rây. lẫn. thậm chí hôn mê. 
- Thuốc ức chế MAO chọn lọc B 
Các triệu chứng kích thích thần kinh như hội chứng serotonin: tiêu chảy, nhịp tim nhanh, đô mô 
hôi. run rầy. lần. thậm chí hỗn mê. 

Trong trường hợp điều trị với thuốc ức chế MAO. nên hoãn hai tuần trước khi điều trị với tramadol. 
Không sử dụng đông thời với: 
- Rượu: Rượu làm tăng tác dụng an thần của thuốc giảm đau opioid. tác động lên sự tỉnh táo nên 
ảnh hưởng đến việc lái xe và vận hành máy móc. Tránh sử dụng các thức uống có cồn và các thuốc 
có chứa côn. 
- Carbamazepin và các chất “gây cảm ứng enzym khác: làm giảm tác dụng và giảm thời gian do 
nồng độ tramadol trong huy ết Lương giảm. 

- Thuốc đối kháng opioid (buprenorphin. nalbuphin. pentazocin) 
Giảm tác dụng giảm đau bằng tác động ngăn chặn cạnh tranh ở các thụ thể, với nguy cơ xuất hiện 
hội chứng cai nghiện. 
Cần cân nhắc khi sử dụng đồng thời: 
Tramadol có thê gây co giật và tăng tác dụng cho các thuốc ức chế tái thu hồi serotonin chọn lọc 
(SSRIS). thuốc ức chế tái hấp thu serotonin- norepinephri in (SNRI), thuốc chống trầm cảm ba vòng, 
thuốc chống loạn thần và các thuốc giảm ngưỡng gây co giật khác (như bupropion, mirtazapin, 
tetrahydroeannabinol). 
- Việc sử dụng đồng thời tramadol và thuốc serotonergic như thuốc ức chế tái hấp thu serotonin 
(SSRIs), thuốc ức chế tái hấp thu serotonin norepinephrin (SNRHS). thuốc ức chế MAO, thuốc. 
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chống tr ảm cảm ba vòng và mirtazapin có thể gây độc tính serotonin. Hội chứng serotonin có thể 
xảy ra nêu một trong những điều sau đây quan sát thấy: 
- Rung giật tự phát 
- Giật mặt. kích động. đỗ mồ hôi 

- Run và tăng phản xạ 

- Tăng trương lực cơ và nhiệt độ cơ thê > 38°C và giật mắt 
Ngừng thuốc serotonergie sẽ cải thiện triệu chứng nhanh chóng. Điều trị phụ thuộc vào đạng và 
mức độ nghiệm trọng của các triệu chứng. 

- Các dẫn chất opioid khác (bao gồm các thuốc chỗng đông và các thuốc thay thể), benzodiazepm 
và barbiturat: tăng nguy cơ suy hồ hấp có thê gây tử vong trong trường hợp quá liều. 

- Các thuốc giảm đau thân kinh trung ương khác, như các dẫn chất opioid khác (bao gồm thuốc 
chống đông và các thuốc thay thể), barbiturat. benzodiazepin. thuốc giảm đau khác, thuốc ngủ, 
thuốc chống trằm cảm gây ngủ. thuốc chống loạn thân. thuộc giảm đau thần kinh, thuốc hạ huyết 
áp, thalidomid và baclofen. Những chất hoạt tính này có thể làm tăng trầm cảm trung ương. tác 
động lên sự tỉnh táo nên ảnh hưởng đến việc lái xe và vận hành máy móc. 
- Cần thận trọng khi điều trị đồng thời tramadol/ paracetamol và dẫn xuất coumarim (ví dụ warfarin) 
do báo cáo về tăng INR với xuất huyết và mang xuất huyết ở một só bệnh nhân. 
- Sự chuyên hóa của tramadol được trung gian bởi các isoenzym CYP2D6 và CYP3A4. Việc dùng 
các thuốc ức chế đặc hiệu các enzym này có thể làm tăng nông độ tramadol và làm giảm nông độ 
chất chuyên hóa có hoạt tính. và nguy cơ cơn động kinh hoặc hội chứng serotonin có thể tăng lên. 
- Việc dùng ondansetron trước phẫu thuật làm giảm hiệu lực giảm đau của tramadol. 
Sử dụng thuốc cho phụ nữ có thai và cho con bú: 
Phụ nữ có that: 
Nghiên cứu trên động vật với tramadol cho thấy ở liều rất cao ảnh hưởng đến sự phát triển của các 
Cơ quan, Xương và gây từ vong ở trẻ SƠ sinh. Tramadol qua nhau thai. Chưa có băng chứng dày đủ 
về Sự an toàn của tramadol trong thai kỳ mang thai, do đó tramadol không được sử dụng ở phụ nữ 
mang thai, 

Phụ nữ cho con bú: 
Tramadol và chất chuyên hóa của nó được tìm thấy với lượng nhỏ trong sữa mẹ. Do đó. không, 
dùng tramadol khi cho con bú. 
Ảnh hưởng đến khả năng lái xe và vận hành máy móc: 
Do thuốc có tác dụng không mong muốn gây đau đầu nên cần thận trọng khi lái xe v 
máy móc. 
Quá liêu và xử trí: 

Thuốc là một sản phâm kết hợp. vì vậy các biêu hiệu lâm sàng của tình trạng quá liều có thể bao 
: gồm các đầu hiệu và triệu chứng của ngộ độc tramadol hoặc ngộ độc acetaminophen hoặc cả hai. 
- Các triệu chứng quá liều tramadol tương tự như các thuốc giảm đau opioid khác, bao gồm: buồn 

nôn, nôn, trụy tìm mạch, rồi loạn ý thức, hôn mê, co giật, suy hô háp đên ngừng thở. 
Các triệu chứng quá liều acetaminophen: quá liều là mối quan. tâm đặc biệt ở trẻ nhỏ. Các triệu 
chứng của quá liều paracetamol trong 24 giờ đầu tiên là buôn nôn. nôn. chán ăn và đau bụng. Tôn 
thương g gan có thẻ rõ ràng sau 12 đến 48 giờ sau khi uống. Những bất thường về chuyên hóa glucose 
và toan chuyên hóa có thê xảy ra. Trong ngộ độc nặng. suy gan có thê tiễn triển đến chứng đau thất 
ngực, hôn mê và tử vong. Suy thận cấp với hoại tử ông thận cấp tính có thê phát triển ngay cả khi 
không có tôn thương gan nghiêm trọng. Rồi loạn nhịp tim và viêm tụy đã được báo cáo. 
Xứ trí: 
- Chuyển ngay bệnh nhân đến cơ sở y tế gần nhất. 
- Duy trì các chức năng hỗ hấp và tuần hoàn. 
- Trước khi băt đầu điều trị, nên lây mẫu máu càng sớm cảng tốt sau khi dùng quá liều để đo nồng 
độ paracetamol và tramadol trong huy ết tương và để thực hiện xét nghiệm gan. 
- Thực hiện xét nghiệm gan lúc bắt đầu (quá liều) và lặp lại mỗi 24 giờ. Sự gia tăng các enzym gan 
(ASAT, ALAT) thường thấy. và trở lại bình thường sau một hoặc hai tuần. 

- Gây nôn (khi bệnh nhân tỉnh) hoặc rửa dạ dày. 
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- Cần phải có các biện pháp hỗ trợ như duy trì sự tuần hoàn của đường thở và duy trì chức năng 
tìm mạch; naloxon nên được sử dụng để giảm tình trạng suy hô hấp: có thể được kiêm soát với 
điazepam. 
- Tramadol được loại bỏ khỏi huyết thanh bằng thâm tách máu hoặc lọc máu liên tục. Do đó điều 
trị nhiễm độc cấp tính với tramadol / paracetamol với thâm phân máu hoặc lọc máu liên tục đơn 
độc không thích hợp đề g giải độc 
Điều trị ngay lập tức là cần thiết trong quá liều paracetamol. Mặc dù thiếu các triệu chứng sớm, 
nhưng bệnh nhân nên được đưa đến bệnh viện khân cấp đê được chăm sóc ĐÃ tế. Người lớn uống 
khoảng 7.5 g paracetaimol hoặc nhiều hơn trong 4 giờ hoặc trẻ em đã uông > 150 mg / kg 
paracetamol trong 4 giờ nên được rửa dạ dày. Nông độ paracetamol trong máu nên được đo sau 4 
giờ sau khi dùng quá liều đê có thể đánh giá được nguy cơ phát triển tôn thương gan (thông qua 
biêu đồ quá liều par acetamol). Có thể cần phải dùng methionin đường uống hoặc N-acetyleystein 
(NAC) tiêm tĩnh mạch. nêu chưa đến 48 giờ sau khi dùng quá liều. Việc sử dụng N-acetylcystein 
tiêm tĩnh mạch có hiệu quả nhất trong vòng 8 giờ sau khi uống quá liều. đồng thời phải có các bi 
pháp hồ trợ chung. 

Bảo quản: 
Bảo quản trong bao bì kín. nơi khô ráo. thoáng mát. ở nhiệt độ dưới 30°C, trán 
Hạn dùng: 36 tháng kê từ ngày sản xuất. 
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