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1. Intermediate label : 
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[Thành Phẩn] Mối Viên nén bao phim chứa, 
Acetaminophen 
Tramadol HCI 

[Mô Tả] 
Viên nén dài bao phim màu vàng nhạt. 

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

[Chỉ định, Liều lượng và Cách dùng 

325,0mg 

37,5mg 

[Bảo Quản) READ IN§ERT PAPER CAREFULLY BEFORE 
Bảo quản trong bao bì kín ở nhiệt độ dưới 307C. 

Các thông tin khác xem trong tờ hướng dấn sử dụng kèm theo. 

Chống chỉ định, Tác dụng ph] (ĐỀ XATÂMTAYTRÈEM 
Xin đọc tờ hướng dấn sử dụng. _ | KEEP 0UT0F REACH 0F GHILDREN 
[Tiêu chuẩn chất lượng] USP 36 _ | ĐỌC KỸ HƯỚNG DẤN SỬDỤNG TRƯỚC KHI DÙNG |, -—†- 
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10Vỉ. X 10Viên nén ban phim 

(100 Viên nén bao phim/r:2) 

WITHUS PHARMACEUTICAL CO,, LT: 

[Compositlon] Each film coated tablet contains, 
Acetaminophen 325.0mg 
Tramadol HCI 37.5mg 

[Description] 
Pale yellow oblong film coated tablet. 

[Indications, Dosage and Administration, 
Contra-indication, Side effects] - 
Please see the insert paper. ¬ 
Quali ifcali ot No. : 

Tp 46 ] Míg. Date(NSX) : dd/mm/yyyy 

Exp.Date(HD) : dd/mm/yyyy 

Store in hermetic containers at room temperature below 30C. 

For more information see the insert paper. 
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Phẩn| Mối Viên nén bao phim chứa, [ào Quản] 
Í n———————*%⁄°0mg io quản trong bao bì kín ở nhiệt độ dưới 30C 

Tramadol HCI 37,5mg Các thông tin khác xem trong tờ hướng dấn sử 
ae S§X, SÐK NSX, bình dụng kèm theo. 

in Bn 0mri Visa No., Mfg. Date, Exp. Date. 
\ Mô Tả G ng Tin u_n ki ° ) 

Xin phường Lực ng sử dụng. 9 DÂN 3U DỤNG Sử Eoobe 
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WITHUS PHARMACEUTICAL CO., LTD 

Ì [Storage] 
[Composidon] ESđM Bi 008160 tABl9 6öNtSEiS, Store in hermetic containers at room temperature 
A 325.0mg below 30 

Tramadol HCI ——————————————————— 37.5mg For more informaiion see the insert paper. 

ID, lideslfore, D0409 604 Ai BESEGD, F5 OUT 0F REACH 0F CHILDREN 
Contra-indication, Side effects, Quality spocification] 
Please see the insert paper. READ INSERT PAPER CAREFULLY BEFORE USE 
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Anslgesic 

KotiSOÏ Tablst 
Acetaminophen 325.0mg 
Tramadol HCl ---——--—- 37.Bmg 
Visa No(SĐK) : 
Lot No.(Sế lô SX) : 
Mfg.Date(NSX) : dd/mmyyyy 
Exp DaledHD) : ddmmwyy 

Analgesic 5 

KotfiSOÏ Tanlst 
Gtsejicy+ 325.01 
Tramadol HCI 375mg 

Analgesic 5 

KotfiSoÏ Tanlet 
Acetaminophen 325.0mg 
Tramadol HCI - 37.5mg 
'Visa No.(SĐK) 
Lot No.(Số lô SX) 

Anslgesie 

KotfiSOÏ Tanlet 
Acetaminophen 325.0mg 
Tramadol HCI 37.5mg 
Visa No(SÐK) : 
Lot No.(Số lô §M): 
Mĩ. Dale(NSX) : dd/mmwyy 
Exp Date(HD) : ddimmWyyy 
TiTILS uy 

Kotisol Tablet 
Acetaminophen 325. mg 
Tramadol HCI 37.5mg 
Visa No(SĐK) : 
Lot No. DO NNG Ni 
Mĩg. Date( : 
se. De j : ddimmWyyy 
(HE uamain 

2. Label on the smallest packing unit : 

Kotisol Tablet 
Acetaminophen -—--—-—-- 
Tramadol HCI ——-----—-- 
Visa No.(SĐK) 
Lot No.(Số lô SX) 
Míg. Date(NSX) : dd/mmAyyy 
Exp Date(HD) : dd/mmyyywy 
(wmn\s) ¬¬auuaa In. 

" 

KofisolÏ TanIet 
Aoetaminophen 325.0mg 
Tramadol HCl ———— — 37.5mg 

Visa No.(SÐK) 
Lot No.(Sẽ lô SX) : 
Mfg Dale(NSX) : ddmmwyyy 
Exp.Dale(HD) : ddmmwyyy 

\T4§ PHARMACEUTKAL (0, LTD. 
Kerea 

Analgesic 
LJ 

Kotfisol raniet 
Acetaminophen -----—--—- 325.0mg 
Tramadol HCl —- 37.5mg 

VisaNo(SØK) : 
Lot No.(Sế lô SX) 
Mfg.Dale(NSX) : ddimmwyyy 
Exp.Dale(HD) : ddmmáwyy 

'WTHUSPHARMACEUTKAL 9, LŨ. (wmtls)s 

" 

Kotisol ranIs 
Aoetaminophen ---—--—- 325.0mg 
Tramadol HCI —---—-—-~ — 37.5mg 
Visa No(SÐK) : 
Lot No.(Số lô SX) 

MẸ Dale(NSX)_ : ddmmyyyy 
Exp.Date(HD) : ddimmyyyy 

MT . (Tin suyaau 

" 

Kotisol raniet 
Aoetaminophen -- - 325.0mg 
Tramadol HCl ——---—— 37.9mg 
Visa No.(SĐK) 
Lot No.(Số lô SX) 
Mfg. Date(NSX) _: ddimmjwyyy 
Exp.DaleHD) : ddimmAyyy 

'MTR3 PARMACEUTICAL 00, LTD. 
IT Kera 

3 
Analgesic 

" 

Kotisol raniet 
Acetaminophen --——- 325.0mg 
Tramadol HCI —-—-——-— 37.58mg 

Visa No.(SĐK) 
Lot No.(Số lô SX) : 
Mío.Date(NSX) : ddímmwywy 
Exp. Date(HD) ddimmwyw 

[(Turlls)ikuaake 

Anelgeelo 

KotfisoÏ Tahlet 
Acetaminophen 325.0mg 
Tramadol HCl -———-—- 37.5mg 

Visa No.(SĐK) 
Lot No.(Số lð SX) 
Míg Date(NSX) : dd/mmWyyy 
Exp. Date(HD) ddímmWyyy 

(WVTHUS) má TAL C8 

Analgesic 
L 

KotisoÏ rablet Kotisol Tablet 
Acetaminophen 325.0mg \ophen 325.0mg 
Tramadol HCl —-——— — 37.5mg Tramadol Ki ————— — 37.5mg. 
Visa No(SĐK) : Visa No.(SĐK) 
Let No.(Số lô SX) Lot No.(Số lô SX) : 
Mfg.Date(NSX) : ddimmyyyy 
Exp DatedHD) : ddímmwyyw 

(wTHIS) In PHARMAZEUTICAL C0, LTD. 

Analgesic 
" 

Kotfisol ranlet 
Acetaminophen 325.0mg 
Tramadol HCI 37.Smg 

VisaNo(SĐK) : 
Lot No (Số lô SX) 
Míg Date(NSX) : ddimmwyyr 
Exp.Date(HD) : dd/mmwyw 

WTHUS PRARMACEUTIEA t0, LTD. 
ITHUS] toa 

Mẹg Date(NSX) : dd/mmwyyyy. 
Exp. Date(HD) ddímmww 

ITH I PHARMACEUTI2AL C0, LTD. 

Analgesic . 

KotiSoOÏ Tablet 
Acetaminophen 325.0mg 
'Tramadol HCI -- 37.5mg 

Visa No.(SĐK) 
Lot No.(Số lô SX) 
Mg. Dale(NSX) : dd/mmwyyy 
Exp DateHD) : dd/mmúyyyy 

ITH PHARMACEUTI2AL C0. LTD. 

Analgesic 
" 

Kotisol raniet Kotisol Tablet 
Acetaminophen 325.0mg 325. Ly] 
Tramadol HCl —--—----—— 37.5mg Trao Ti ——mme~= 37, 

Visa No.(SÐK) No(SÐK) 
Lot No.(Số lô SX) : M ¡No (Số lỡ §X) 
Míg.Date(NSX) : dd/mmwyy 
Exp.Date(HD) : ddimmwyw. 
(wTR\S) lang PHARMACEUTICAL C0. LTD. 

Analgesic 
" 

Kotisol ranlet 
Acetaminophen 325.0mg 
Tramadol HCI 37.5mg 

'Visa No.(SĐK) 
Lot No.(Số lô SX) : 
Mfg. Date(NSX) : dd'mmWwww 
Exp.Date(HD) _- ddfmmWyyyy 

'MTHUS PHARMACEUTIAIL C0, LTD. 
Kena 

Mig. Date(NSX) : ddímmWyyy 
Exp.Date(HD) : ddfmmWyyy 

ITHÙS) }fME uc co, 

Kotisol Tablet 
Acetaminophen 325.0mg 
Tramadol HCI — 37.5mg 

Visa No.(SĐK) 
Lot No.(Số lô SX) : 
Míg.Date(NSX) : dd/mmwyyy 
Exp.DateHD) : ddmmWwyyy 
[full iisuuaaaa 
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R: THUỐC BÁN THEO ĐƠN 

KOTISOL, 
(Acetaminophen, tramadol hydroelorid) 

Đọc kỹ hướng dẫn sử dụng í trước khi ' dùng 
Nếu cần thêm thông tin, xin hỏi ý kiến - bác sĩ hoặc dược sĩ. 

Tờ hướng dẫn sử dụng 

[Thành phẩn| Mỗi viên nén chứa: 
Hoại chái: 325 mg acetaminophen và 37,5 mg tramadol hydroclorid. 
Tả dược: hydroxypropylcellulose tỷ trọng thâp, povidon K-30, crospovidon, magnesi stearat, 
opadry II yellow (85F42086) 
[Dạng bào chế| Viên nén bao phim. ( 
[Quy cách đóng gói] Hộp 10 vỉ x 10 viên nén. Hộp 2 vi x 10 viên nén. L 
[Đặc tính dược lực học] “ 
Tramadol là thuốc giảm đau trung ương. hữu hiệu. Cơ chế tác dụng giống với cơ chế của các 
thuộc giảm đau gây nghiện, nhưng ít gây nghiện, hơn. Tác dụng giảm đau tương đương các 
thuộc giảm đau gây nghiện nhưng nó ít gây ức chế hô 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. 
acctaminophen có rất ít tác dụng phụ. Cơ chế và vị trí tác động giảm đau chính xác của nó chưa 
xác định rõ Tầng. 
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 chuyển hoá thành MI bởi CYP2D6. Tramadol là một chất racemic và các dạng 
đồng phân tả tuyên và hữu tuyên của tramadol và MI được tìm thấy trong quá trình lưu thông. 
Dược động học của tramadol và acetaminophen khi uông một viên nén Kotisol được mô tả 
trong bảng 2. T ramadol có độ hấp thụ và thời gian bán thải nhỏ hơn acetaminophen. 
Bảng 2: Bảng tông kết các thông số dược động học trung bình của các dạng đồng phân 
quang học của tramadol, MI và của acetaminophen khi “uống một viên nén 
Tramadol/Acetaminophen kết hợp (37,5 mg/325 mø) ở những người tình nguyện. 

Thôngsố | + 1 | Tp aạp | ŒÈMIL | CMI | Aeetaminophen 

Cmax : 
(ng/mL) 64,3 (9,3) 35,5 (8,1) 10,9(5,7) | 12,8 (4,2) 4,2 (0.8) 

tmax (h) 1,8 (0,6) 1,8 (0,7) 2,1(0,7) 2,2 (0.7) 0,9 (0.7) 

CLƯ/F - (mỨ/min) 588 226) 736 (244) ¬ 365 (84) 

⁄ (h) 5,1(1,4) 4,7(1,2) 7,8 (3.0) 6,2 (1.6) 2,5 (0.6) 

Với acetaminophen, Cmax được tính theo đơn vị Hg/mL 

Một nghiên cứu dược động học cho một liêu đơn Kotisol được tiên hành trên những người tình 

nguyện đã chỉ ra răng không có sự tương tác giữa tramadol và acetaminophen. Tuy nhiên, sinh 
khả dụng của tramadol và chất chuyền hoá MI ở dạng viên nén kết hợp thập hơn ở d 
chất. Diện tích dưới đường cong bị giảm 14% đối với (+)-tramadol, 10,4% 
11,9% đối với (+)-MI and 24 .2% đối với (-)-MI1. Nguyên nhân của việc 
chưa được biết một cách rõ ràng. 
Không có dấu hiệu thay đổi về dược động học của acetaminophen ở dạng phối hợp vào ñế 

V2 

- Sinh khả dụng tuyệt đối của tramadol HCI khi uống liều 100 mg vào khoảng 75%. Nồng độ 

đơn. 
HÁP THU: 

đối với (-)- ) 
giảm sinh khá dụng hg S2 

ở 
s4 
cÁ) 
R. 

Z 

đơn. 
L, 3 \ 
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~.
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gong huyết tương sau khi uống liều 2 viên nén của tramadol đạt cực đại sau 2 giờ và của MI là 

BIƠ. , \ 
- Trong huyệt tương, nông độ của acetaminophen đạt đỉnh trong vòng 1 giờ và không bị ảnh 
hưởng bởi tramadol. Khi uông acetaminophen được hâp thu chủ yêu ở ruột non. 
- Những ảnh hưởng của thức ăn: „ ` 
- Khi Kotisol được uỗng cùng thức ăn, thời gian đề đạt nông độ cực đại bị chậm hợn khoảng 
35 phút đôi với tramadol và gân như một giờ đôi với acetaminophen. Tuy nhiên, nông độ cực 
đại và mức độ hâp thu của tramadol và acetaminophen thì không bị ảnh hưởng. 
PHAN BO: „ : 
- Thê tích phân bô của tramadol khi tiêm tĩch mạch liêu 100 mg là 2,6 l/kg ở nam và 2,9 l/kg ở 
nữ. 
- Liên kêt của tramadol với protein huyết tương vào khoảng 20% và liên kết này chỉ hình thành 
khi nông độ đạt được 10 tg/ml. ¬ „ „ 
-. Acetaminophen phân bố rộng vào hầu hết các mô của cơ thể ngoại trừ mô mỡ. Thể tích phân 
bô vào khoảng 0,9 l/kg. Một tỷ lệ nhỏ (khoảng 20%) acetaminophen liên kết với protein huyết 
tương. _ „ 
CHUYENHOA: „ ` 
- Tramadol bị chuyên hoá bởi CYP2Dó6 và CYP3A4. Khoảng 30% của liêu thải trừ qua nước 
tiêu dưới dạng không đối và 60% liêu bài tiệt dưới dạng chuyên hoá. Các cách chuyên hoá 
chính là xuât hiện các liên kêt N-, O-, loại methyl, kêt hợp với acid glucuronic hoặc sulfat ở 
gan. Chât chuyên hoá MI (O-desmethyltramadol) là hoạt chât có hoạt tính sinh học. Sự hình 
thành MI phụ thuộc vào CYP2D6 cũng như các chât ức chê có ảnh hưởng đên đáp ứng điều trị. 
-_Acetaminophen bị chuyên hoá chủ yêu ở gan băng ba con đường chính: 

> Liên kệt với acid glucuronic. (h 
> Liên kệt với sulfat. 

,„_.>_ Oxy hoá qua cytochrom P450. „ „ ` 
-Ở người lớn, acetaminophen bị chuyên hoá chủ yêu do kết hợp với acid glucuronic và một phân 
hộ hơn kêt hợp với sulfat. Sự kêt hợp này tạo thành các chât chuyên hóa không có hoạt tính 
sinh học. 

-Ở trẻ em, trẻ sơ sinh, trẻ sinh non, sự kết hợp với sulfat chiếm ưu thế. 
THÁI TRƯ: „ „ „ „ 
- Tramadol được thải trừ chủ yêu nhờ sự chuyên hoá ở gan và các chât chuyên hoá này được 
thải trừ chủ yêu qua thận. Sau khi uông tramadol, thời gian bán thải của tramadol trong huyệt 
tương là 5-6 giờ và của MI là 7 giờ. Thời gian bán thải của tramadol trong huyết tương tăng 
lên 7-9 giờ khi uông liêu tiêp theo của tramadol. „ ` „ 
- Ở người lớn, thời gian bán thải của acetaminophen vào khoảng 2 đên 3 giờ và có phân ngăn 
hợn đổi với trẻ em và dài hơn ở trẻ sơ sinh và ở bệnh nhân xơ gan. Acetaminophen thải trừ chủ 
yếu nhờ sự hình thành các liên kết với acid glucuronic và sulfat. Khoảng 9% acetaminophen 
thải trừ qua nước tiêu dưới dạng không chuyên hoá. 
ĐÔI VỚI BỆNH NHAN SUY THẠN 

` - Dược động học của Kotisol trên bệnh nhân sụy thận chưa được nghiên cứu. Theo những 

nghiên cứu khi sử dụng tramadol ở dạng không kết hợp, sự thải trừ của tramadol và chât chuyện 

hoá MI bị giảm ở bênh nhân có độ thanh thải creatinin nhỏ hơn 30 ml/ phút. Vì vậy, cân điêu 
chỉnh liêu ở những bênh nhân này, „ - 
ĐÓI VỚI BỆNH NHÂN SUY GIẢM CHỨC NĂNG GAN 
- Dược động học của Kotisol trên bệnh nhân suy giảm chức năng gan chưa được nghiên cứu. 

Do tramadol và acetaminophen đều được chuyên hoá chủ yêu bởi gan, vì vậy không nên chỉ 

định Kotisol cho bệnh nhân suy gan. 
ĐÔI VỚI NGƯỜI GIÁ „ ; T 
- Một số kết quả nghiên cứu thu được cho thấy không có những thay đôi đáng kê về dược động 

học của tramadol và acetaminophen ở người già có chức năng gan và thận bình thường. 

[Chỉ định] 
Thuốc được chỉ định điều trị các cơn đau từ trung bình đên nặng. 
[Liêu lượng và cách dùng 
Người lớn và trẻ em trên l2 tuôi: 

2 

` 

Liêu tối đa là 1 đến 2 viên mỗi 4 đến 6 giờ và không quá 8 viên trong 1 ngày. Thưi sẵu ~ 
ảnh hưởng bởi thức ăn. , "ủ 
Trẻ em (dưới 12 tuổi): Độ an toàn và hiệu quả của thuôc chưa được nghiên cứu ở trẻ er 

Người già (hơn 65 tuổi): Không có sự khác biệt nào về độ an toàn hay tính chât dược động hố: 

của những người dùng hơn 65 tuôi và người dùng ít tuôi hơn. `—=<“ 
Thuộc chỉ dùng khi có sự kê đơn của Bác sĩ. 
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[Chống chỉđịnh - 
Không nên dùng thuốc cho các bệnh nhân có tiền sử nhạy cảm với tramadol, acetaminophen 
hay bất cứ thành phần nào của, thuốc hoặc với các thuốc opioid, Thuốc cũng chông 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 thần. 
[Thận trọng] 
- Do thuốc có chứa paracetamol nên bác sĩ cân cảnh báo bệnh nhân về các dấu hiệu của phản 
ứng trên da nghiêm trọng như hội chứng Steven-Johnson (S1 5), hội chứng hoại tử da nhiễm 
độc (TEN) hay hội chứng Lyell, hội chứng ngoại ban mụn mủ 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 S€TOtOnIn), TCA (các hợp chất 3 vòng). các opioid, [MAO, thuốc 
an thần hay các thuốc làm giảm ngưỡng co giật: hay trên các bệnh nhân bị động kinh. bệnh 
nhân có tiên 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 hâp; dùng liêu cao tramadol với thuốc tê, thuốc mê, rượu. 
- Thận trọng khi sử dụng t thuốc đồng thời với các thuốc ức chế hệ thần kinh trung ương như 
rượu, opioid, thuốc 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. chấn thương đầu. 
- Thận trọng khi sử dụng cho các bệnh nhân nghiện thuốc phiện vì có thể gây tái nghiện. 
- 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 thải creatinin dưới 30 ml/phút được khuyên cáo liều dùng 
không quá 2 viên cho mỗi 12 gIỜ. 
- Thận trọng với bệnh nhân suy gan nặng. 
- Không dùng quá liêu chỉ định. (+ 
- Không dùng với các thuôc khác chứa acetaminophen hay tramadol. - 
[Lác dụng phụ| 
Các tác dụng phụ thường xuyên xảy ra nhất là trên hệ thần kinh trung ương và hệ tiêu hóa. Phổ 
biến nhất là buồn nôn, hoa mắt chóng mặt, buồn ngủ. 
Một sô tác dụng phụ sau đây cũng xảy ra, tuy nhiên ít thường xuyên hơn: 
- Toàn bộ cơ thê: suy nhược, mệt mỏi, xúc động mạnh. 
- Hệ thần kinh trung ương và hệ thần kinh ngoại biên: đau đầu, rùng mình. 
- Hệ tiêu hóa: đau bụng, táo bón, tiêu chảy, khó tiêu, đầy hơi, khô miệng, nôn mửa. 
- Rồi loạn tâm thần: chán ăn, lo lắng. nhằm lẫn, kích thích, mất ngủ, bồn chồn. 
- Da và các phần phụ thuộc da: ngứa, phát ban, tăng tiết mô hôi. 
Các báo cáo về tác dụng phụ trên lâm sàng hiếm gặp có thể có nguyên nhân liên quan đến thuốc 
gôm có: 
- Toàn bộ cơ thể: đau ngực, rét run, ngất, hội chứng cai thuốc. 
- Rối loạn tim mạch: tăng huyết á áp, tăng huyết áp trầm trọng, tụt huyết á áp. 
- Hệ thần kinh trung ương và hệ thần kinh ngoại biên: mất thăng bằng, co giật, căng cơ, đau 
nửa đầu, đau nửa đầu trầm trọng, co cơ không tự chủ, dị cảm, ngân ngơ, chóng mặt. 
- Hệ tiêu hóa: khó nuột, phân đen do xuất huyết tiêu hóa, phù lưỡi. 
: Rội loạn về tai và tiền đỉnh: ù tai. 
- Rối loạn nhịp tìm: loạn nhịp tim, đánh trồng ngực, mạch nhanh. 
- Cơ quan gan và mật: các xét nghiệm về gan bât bình thường. 
- Rội loạn chuyển hóa và dinh dưỡng: giảm cân. 
- Rồi loạn tâm thần: hay quên, mật ý thức, trầm cảm. lạm dụng thuốc, tâm trạng bất ôn, ảo giác, 
bất lực, ác mộng, có những ý ý tưởng dị thường. 
- Rối loạn hông câu: thiểu máu. 
- Hệ hộ hấp: khó thở. 
- Hệ tiết niệu: albumin niệu. rối loạn tiểu tiện, nước tiểu ít, bí tiểu. ⁄ 
- Rỗi loạn thị lực: tầm nhìn không bình thường. ⁄ 
Các tác dụng phụ khác của tramadol hydroclorid trước giai đoạn thử nghiệm lấnĩ hàng 
khi đã lưu hành trên thị trường: 
Các trường hợp được báo cáo khi dùng tramadol gồm có: tăng huyết áp thế đứnÿ: quS 
đị ứng (gôm phản ứng phản vệ, nôi mê đay, hội chứng Stevens-Johnson), HỘI loạn chức ni 

nhận thức, muốn tự sát và viêm gan. Các bất thường được báo cáo ở phòng thí. nghiệm.4ã 

creatinin tăng cao. Hội chứng serotonin (các triệu chứng của nó, có thể là sốt, kích thíeh. run 

rây, căng thăng, lo âu) xảy ra khi dùng tramadol cùng với các chât tác động đến serotonin như 

các thuốc ức chế chọn lọc tái hấp thu serotonin và ức chế MAO. Việc theo dõi giám sát tramadol 

` v
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sau khi lưu hành trên thị trường cho thấy nó rất hiếm khi làm thay đổi tác dụng của warfarin, 
kê cả tăng thời gian đông máu. 

Thông báo ngay cho bác sỹ khi gặp phải các tác dụng không mong muốn của thuốc. 
[Tương tác thuôc] „ „ „ 
Dùng với các thuốc ức chế 1O và tực chế tái hấp thu serolonin: _ „ 
Sử dùng đồng thời thuôc với các thuộc ức chê MAO hay thuốc ức chế tái hấp thu serotonin có 
thê làm tăng nguy cơ xảy ra các tác dụng phụ, gôm chứng co giật và hội chứng serotonin. 
Dùng với cạrbamazepDin: „ 
Sử dụng đông thời tramadol hydroclorid với carbamazepin làm tăng đáng kế sự chuyển hóa 
tramadol. Tác dụng giảm đau của tramadol trong thuôc có thể bị giảm sút với các bệnh nhân 
uông carbamazepin. 
Dùng với quinidin: —_ „ „ ` „ 
Tramadol được chuyên hóa thành MI (chât chuyên hóa có tác dụng) băng CYP2D6. Uống 
quinidin cùng với tramadol sẽ làm tăng hàm lượng của tramadol. Kết quả lâm sàng của tương 
tác này không rõ. 
Dùng với các chát thuộc nhóm warƒarin: ` 
Theo nguyên tặc y tê, phải định kỳ đánh giá thời gian đông máu ngoại lai khi dùng đồng thời 
thuôc với các thuộc này do ghi nhận INR (chỉ sô bình thường quốc tê) tăng ở một số bệnh nhân. 
Dùng với các chát ức chê CYP2D6: , „ „ 
Các nghiện cứu trong ông nghiệm về tương tác thuộc trên microsom của gan người cho thây 
uông thuôc cùng với các chât ức chề CYP2D6 như fluoxetin, paroxetin và amitriptylin có thê 

~ làm hạn chê chuyên hóa tramadol. 
Dùng với cimetidin: , ` 
Dùng đông thời thuôc với cimetidin chưa được nghiên cứu. Sử dụng đông thời tramadol với 
cimetidin không làm thay đôi tính chât dược động học của tramadol trên phương diện lâm sàng. 
[Sử dụng thuôc cho phụ nữ có thai và cho con bú] 
Phụ nữ có thai: ` 
Tramadol đi qua nhau thai. Không có nghiên cứu đây đủ và đáng tin cậy trên phụ nữ có thai. 
Sử dụng an toàn cho phụ nữ có thai chưa được khăng định. 
Phụ nữ cho con bú: „ hy 
Không nên dùng thuôc cho phụ nữ cho con bú vì độ an toàn của nó đối với trẻ nhỏ và trẻ sơ 
sinh vẫn chưa được nghiên cứu. ^ 
[Ảnh hưởng đến khả năng lái xe và vận hành máy móc| . 
Do thuộc có tác dụng không mong muôn gây đau đâu nên cân thận trọng khi lái xe và vận hành 
máy móc. 

|Quá liều] ¬ . ' 
Thuôc là một sản phẩm kết hợp, vì vậy các biêu hiệu lâm sàng của tình trạng quá liêu có thê 
bao gôm các dâu hiệu và triệu chứng của ngộ độc tramadol hoặc ngộ độc acetaminophen hoặc 
cả hai. „ „ ` D 
Các triệu chứng ban đầu của quá liều tramadol có thể là: suy hô hấp và/ hoặc bât thường vê 

_< hành vi. Hậu quả nghiêm trọng của việc quá liêu tramadol là gây ức chê hệ thân kinh trung 
ương, suy hô hập và tử vong. Đề điêu trị tình trạng quá liêu, cùng với các phương pháp điều trị 
hỗ trợ nói chung, cân chú ý duy trì đây đủ lượng oxy cho quá trình lọc máu băng oxy. Ộ 
Các triệu chứng ban đâu được phát hiện trong vòng 24 giờ sau khi quá liêu acetaminophen là: 
chán ăn, buôn nôn, nôn, phiên muộn. xanh xao và toát mô hôi. Hậu quả nghiêm trọng của quá 
liều acetaminophen là hoại tử gan, dẫn đến suy gan và tử vong. Nêu có nghỉ ngờ quá liêu thì 

phải tiên hành điều trị ngay lập tức ngay cả khi các triệu chứng quá liêu chưa xuât hiện. 
[Bảo quản] „ ¬ 
Bảo quản trong bao bì kín, tránh âm và tránh ánh sáng, ở nhiệt độ dưới 30C. 
[Hạn dùng] 36 tháng kệ từ ngày sản xuâi. ` - 
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