SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS
1. HEITI LYFS
Tramdl-L 100 mg fordatdflur
Tramdl-L 150 mg fordatéflur
Tramdl-L 200 mg fordatdflur
2. INNIHALDSLYSING

Tramol-L 100 mg fordatoflur
Hver tafla inniheldur 100 mg af tramaddlhydrokloridi

Tramdl-L 150 mg foroatoflur
Hver tafla inniheldur 150 mg af tramadélhydrokloridi

Hjalparefni med pekkta verkun:
Litarefnid tartrazin (E 102)..........ccceveven. 0,264 mg

Tramdl-L 200 mg foroatoflur
Hver tafla inniheldur 200 mg af tramaddlhydrokloridi

Hjalparefni med pekkta verkun:
Litarefnid tartrazin (E 102).........c..c.c....... 1,407 mg

Sja lista yfir 6l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Foroatafla

Tramdl-L 100 mg foroatoflur
Huvitar, kringléttar, tvikaptar filmuhtdadar toflur an deiliskoru.

Tramol-L 150 mg fordatoflur

Foélgular, ilangar filmuhtdadar t6flur med deiliskoru.
Toflunum mé skipta i jafna skammta.

Tramdl-L 200 mg foroatoflur

Gular, ilangar filmuhtdadar t6flur med deiliskoru.
Toflunum mé skipta i jafna skammta.

4. KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1  Abendingar

Medferd vid medalsleemum til miklum verkjum.



4.2 Skammtar og lyfjagjof

Skammtar

Skammtinn skal adlaga eftir pvi hvad verkurinn er mikill og nemi hvers sjuklings. Almennt skal velja
leegsta virka skammtinn til verkjastillingar. Heildarskammtur & sélarhring skal ekki vera haerri en

400 mg af tramaddlhydrékloridi nema vio sérstakar kliniskar adstaedur.

Radlagt er ad auka skammta smam saman til ad lagmarka skammvinnar aukaverkanir. Skdmmtun er
talin hafileg ef nagilegri verkjastillingu er ndd med engum eda a.m.k. polanlegum aukaverkunum allt
skammtatimabilid.

Ef ekki eru gefin fyrirmali um annad skal gefa Tramol-L & eftirfarandi hatt:

Fullordnir og unglingar 12 ara og eldri

Venjulegur upphafsskammtur er 100 mg af tramadolhydrokloridi tvisvar & sélarhring, ad morgni og ad
kvoldi. Ef verkjastilling er ekki fullnaegjandi skal auka skammtinn i 150 eda 200 mg af
tramadolhydrokloridi tvisvar & sélarhring.

pad a aldrei ad nota Tramol-L lengur vid verkjamedferd en porf krefur. Ef edli og alvarleiki
undirliggjandi sjukdéms benda til ad porf sé & langvarandi verkjamedferd skal reglulega
endurmeta porf fyrir &framhaldandi medferd med Tramol-L (p.e. med medferdarhléum).

Born
Tramol-L er ekki etlad bornum yngri en 12 ara

Aldradir sjuklingar

Yfirleitt er ekki naudsynlegt ad adlaga skammta hja sjuklingum sem eru allt ad 75 ara sem ekki hafa
klinisk einkenni skerdingar & lifrar- eda nyrnastarfsemi. Hj& 6ldrudum sjuklingum eldri en 75 &ra getur
heegt a brotthvarfi. bvi skal lengja timabil & milli skammta i samraemi vid parfir sjuklingsins ef
naudsyn krefur.

Sjuklingar med skerta nyrnastarfsemi/skilun og skerta lifrarstarfsemi

Hja sjuklingum med skerta nyrna- og/eda lifrarstarfsemi tefst brotthvarf tramaddls. Thuga skal
vandlega ad lengja timabil & milli skammta hj& pessum sjuklingum i samraemi vid parfir peirra.
Notkun Tramol-L er ekki raologo ef um alvarlega skerdingu & nyrna- og/eda lifrarstarfsemi er ad reeda.

Lyfjagjof

Til inntoku.

Tramdl-L fordatoflur skal taka & 12 klst. fresti og verour ad kyngja peim med rikulegu magni af
vOkva, paer méa ekki tyggja. Gefa ma tramaddl an tillits til faedu.

Markmid medferdar og medferdarrof

Adur en medferd med Tramol-L er hafin skal komast ad samkomulagi vid sjuklinginn um
medferdaraaetiun, par & medal lengd og markmid medferdar, og aetlun um medferdarrof, i
samreemi vid leidbeiningar um verkjastillingu. Medan & medferdinni stendur skulu vera regluleg
samskipti milli l&eknisins og sjaklings til ad meta porf & &framhaldandi medferd, ihuga
medferdarrof og stilla skammta ef porf krefur. begar sjuklingur parfnast ekki lengur medferdar
med tramadoli kann ad vera radlegt ad minnka skammtinn smam saman til ad koma i veg fyrir
frahvarfseinkenni. Ef ekki er haegt ad na fram fullnagjandi verkjastillingu skal ihuga
mdoguleikann & ofursarsaukanami, polmyndun og versnun & undirliggjandi sjukdémi (sja kafla
4.4).



4.3 Frabendingar

Ekki mé nota Tramdl-L.:

- ef um er ad reda ofnaemi fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i
kafla 6.1.

- ef um er ad reeda bréada eitrun af voldum afengis, svefnlyfja, verkjalyfja, 6pidioa eda gedlyfija.

- hja sjuklingum sem fa& MAO-hemla eda sem hafa tekid pa & sidustu 14 dogum (sja kafla 4.5).

- hja sjuklingum med flogaveiki sem ekki svara medferd nagilega vel.

- vid medferd vio frahvarfseinkennum lyfja.

4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vid notkun

Tramol-L mé& adeins nota hja sjuklingum sem hadir eru 6pididum, sjaklingum sem eru med
hofudaverka, eru i losti, med skerta medvitund af dpekktri asteedu, med sjukdoma i 6ndunarstdd eda
skerta 6ndunarstarfsemi, med aukinn prysting innan hofudkupu, ef sérstakrar varudar er gatt.

Tramadol skal adeins notad med var(d hja sjuklingum sem naemir eru fyrir 6pictum.

Geeta skal varudar vid medferd sjuklinga med truflun i 6ndunarstdd og dndunarstarfsemi eda pegar lyf
sem bala midtaugakerfid eru gefin samhlida (sja kafla 4.5) eda ef fario er verulega yfir radlagdan
skammt (sja kafla 4.9) vegna pess ad ekki er haegt ad Utiloka heettu & dndunarbalingu.

Svefntengdar éndunartruflanir

Opioidar geta valdid svefntengdum éndunartruflunum, p.m.t. midlaegum keafisvefni (central sleep
apnea (CSA)) og svefntengdum surefnisskorti (sleep-related hypoxemia). Notkun 6pi6ida eykur
haettuna & midleegum kaefisvefni og ahaettan er had skommtum. Thuga skal ad minnka heildarskammt
Opidida hja sjuklingum sem f& midleegan kefisvefn.

Greint hefur verid fra krémpum hja sjuklingum sem fa tramaddl i radlsgdum skémmtum. Ahattan
getur verid aukin pegar skammtar af tramadolhydrokl6idi fara yfir efri mork radlagds
solarhringsskammts (400 mg). Auk pess getur tramad6l aukid hettu & flogum hja sjuklingum sem taka
onnur lyf sem laekka flogaproskuldinn (sja kafla 4.5). Sjuklingar med flogaveiki eda peir sem
vidkvaemir eru fyrir flogum eiga adeins ad f& medferd med tramadéli ef bryna naudsyn ber til.

Pol og 6pididafikn (opioid use disorder (OUD)) (misnotkun og avanabinding)

pol, likamleg og andleg avanabinding og 6pididafikn getur myndast vid endurtekna gjof dpidioa
likt og Tramdl-L. Endurtekin notkun & Tramol-L kann ad valda 6pididafikn. Steerri skammtur
og lengri medferd med 6pididum getur aukid heattuna & préun épididafiknar. Misnotkun eda
visvitandi réng notkun & Tramdl-L getur valdid ofskémmtun og/eda dauda. Haettan &
Opididafikn er meiri hja sjuklingum med persénulega sdgu eda fjolskyldusdgu (foreldrar eda
systkini) um vimuefnaneyslu (par med talin &fengissyki), hja tébaksneytendum eda hja
sjuklingum med sdgu um adrar gedraskanir (t.d. alvarlegt punglyndi, kvida og
personuleikaraskanir).

Adur en medferd med Tramol-L er hafin og medan & henni stendur, skal komast ad
samkomulagi vid sjuklinginn um medferdarmarkmid og medferdarrof (sja kafla 4.2). Einnig skal
upplysa sjukinginn um ahattuna og einkenni 6pididafiknar &dur en medferd er hafin og medan
a henni stendur. Ef pessi einkenni koma fram skal radleggja sjuklingnum ad hafa samband vid
leekninn.

Fylgjast parf med sjuklingum med tilliti til merkja um asekni i lyf (t.d. bidja of snemma um
lyfjaendurnyjun). betta felur i sér endurskodun & samhlida notkun 6pi6ida og gedlyfja (eins og
benzddiazepinum). Thuga skal samrad vid sérfreeding i fiknisjikdémum pegar um er ad reda
sjuklinga med einkenni opididafiknar.

Tramol-L hentar ekki i stad 6pidida hja sjuklingum sem eru hadir peim. pé tramadol sé 6pididdrvi,
getur lyfio ekki beelt frahvarfseinkenni morfins.



Varnadarord vegna litarefnis
Tramdl-L 150 og 200 mg fordatoflur innihalda litarefnid tartrazin sem getur valdid
ofna@misvidbrégdum.

Onnur varnadarord:

Skert lifrar- og/eda nyrnastarfsemi
Geeta skal varudar hja sjuklingum med alvarlega skerdingu a lifrar- eda nyrnastarfsemi (sja einnig
kafla 4.2).

Umbrot CYP2D6

Tramadél er umbrotid af lifrarensiminu CYP2D6. Ef sjdkling skortir eda vantar alveg petta ensim gaeti
vidunandi verkjastilling ekki nadst. Aztlad er ad pessi skortur sé til stadar hja allt ad 7% hvita
kynstofnsins. Ef sjuklingur er hins vegar mjog hradur umbrjétur (ultra-rapid metaboliser) er heetta &
aukaverkunum vegna opioideitrunar, jafnvel vid venjulega skammta.

Almenn einkenni épidideitrunar eru rugl, svefnhofgi, grunn éndun, litil sjadldur, 6gledi, uppkdst,
haegdatregda og lystarleysi. I alvarlegum tilvikum getur komid fram beeling & bl6dréas og 6ndun, sem
getur verid lifshettuleg og 6rsjaldan banvaen. Aztlad algengi mjog hradra umbrj6ta hja mismunandi
kynstofnum er tekid saman hér fyrir nedan:

Kynstofn Algengi %
Afrikubuar/Epiopar 29%
Bandarikjamenn af afriskum uppruna 3,4% til 6,5%
Asiubuar 1,2% til 2%
Hviti kynstofninn 3,6% til 6,5%
Grikkir 6,0%
Ungverjar 1,9%
Nordur-Evropubuar 1% til 2%

Nyrnahettubarkarskerding

Opi6id verkjalyf geta i einstaka tilfellum valdid afturkraefri nyrnahettubarkarskerdingu sem parfnast
eftirlits og uppbdtarmedferdar med sykursterum. Einkenni um bréada eda langvinna
nyrnahettubarkarskerdingu eru m.a. verulegir kvidverkir, 6gledi og uppkdost, lagur bl6dprystingur,
mikil preyta, lystarleysi og pyngdartap.

Notkun hj& bérnum eftir adgerd

Nidurstédur birtra visindagreina hafa synt ad tramadoél, sem gefid er bornum eftir halskirtlatdku og/eda
nefkirtlatoku vegna kefisvefn, geti valdid sjaldgefum en lifsheettulegum aukaverkunum. Sérstakrar
var(dar skal geeta pegar tramaddl er gefid bornum til verkjastillingar eftir adgerd og skal fylgjast vel
med einkennum épidideitrunar, par med talid beelingu & éndun.

Born med skerta 6ndunarfaerastarfsemi

Tramadol er ekki radlagt til notkunar hja bérnum sem hugsanlega eru med skerta
ondunarfeerastarfsemi, par med talid taugavodvakvilla, alvarlega hjarta- eda dndunarfeerasjukdoma,
sykingar i lungum eda efri 6ndunarvegi, fjolaverka eda sem hafa gengist undir storar adgerdir.
Pessir pattir geta gert einkenni 6pididaeitrunina verri.

Ahztta vegna samhlidanotkunar réandi lyfja, t.d. bensddiasepinlyfja eda skyldra lyfja:
Samhlidanotkun Tramol-L og réandi lyfja, t.d. bensddiasepinlyfja eda skyldra lyfja getur valdid
sleevingu, 6ndunarbelingu, dai og dauda. Af peim sdékum & ekki ad avisa pessum réandi lyfjum
samhlida nema adrir medferdarmdoguleikar séu ekki til stadar. Ef tekin er akvoroun um ad avisa
Tramdl-L samhlida réandi lyfjum skal nota minnsta skammt sem virkar og medferd skal vara i eins
stuttan tima og mogulegt er.



Fylgjast verdur vandlega med teiknum og einkennum um 6ndunarbelingu og slaevingu hja
sjuklingum. Med hlidsjén af pessu er eindregio melt med ad freeda sjuklinga og uménnunaradila
peirra um naudsyn pess ad fylgjast med pessum einkennum (sja kafla 4.5).

Serotoninheilkenni

Tilkynnt hefur verid um seréténinheilkenni, mdgulega lifshattulegan sjukddm, hja sjuklingum sem fa
tramadol asamt 6drum serotonvirkum lyfjum eda tramadol eitt sér (sja kafla 4.5, 4.8 og 4.9).

Radlagt er ad vakta sjuklinginn naid, einkum i upphafi medferoar og vié skammtaaukningu, ef
samhlidamedferd med 6drum serdtonvirkum lyfjum er kliniskt réttmaet.

Einkenni serétoninheilkennis geta verid breytingar & andlegu &standi (mental status), 6stédugleiki i
o6sjalfradum vidbrogdum, 6edlileg tauga- og vodvavidbrogd og/eda einkenni fra meltingarfaerum.
fhuga skal ad minnka skammta eda haetta medferd, ef grunur er um serétoninheilkenni, eftir alvarleika
einkennanna. Yfirleitt naest skjotur bati med pvi ad heetta medferd med serétonvirku lyfjunum.

4.5 Milliverkanir vio 6nnur lyf og adrar milliverkanir
Tramadol skal ekki nota samhlida MAO-hemlum (sja kafla 4.3).

Komid hafa fram lifsheettulegar milliverkanir & midtaugakerfid, dndunarstarfsemi og hjarta og
aedakerfid hja sjuklingum sem fengu MAO hemil innan vid 14 dogum &dur en peir notudu
Opididorvann petidin. EKKi er haegt ad Utiloka somu milliverkanir vid MAO-hemla medan & medferd
med Tramdl-L stendur.

Samtimisnotkun Tramol-L og annarra lyfja sem bela midtaugakerfi, p.m.t. &fengis getur aukid
beelandi ahrifin & midtaugakerfid (sja kafla 4.8). Notkun Tramél-L samhlida gabapentindioum
(gabapentin og pregabalin) geeti valdid éndunarbzlingu, lagprystingi, verulegri sleevingu, dai eda
dauda.

Rdéandi lyf eins og bensddiasepinlyf eda skyld lyf:

Samhlidanotkun 6pi6ida og réandi lyfja, t.d. bensodiasepinlyfja eda skyldra lyfja, eykur hettu &
sleevingu, 6ndunarbelingu, dai og dauda vegna samverkandi beelingar & midtaugakerfid. begar pessi
lyf eru notud samhlida skal takmarka skammta og timalengd notkunar (sja kafla 4.4).

Nidurstédur rannsokna a lyfjahvérfum hafa hingad til synt ad 6liklegt sé ad vid samtimisgjof eda fyrri
gjof cimetidins (ensimhemils) komi fram milliverkanir sem hafa kliniska pydingu. Samtimisgjof eda
fyrri gjof karbamazepins (ensimdrva) getur dregid Ur verkjastillandi ahrifunum og stytt verkunartima.

Tramadol getur valdid krdmpum og aukid haettu & ad sértekir serétoninendurupptokuhemlar (SSRI),
serétonin-noradrenalinendurupptokuhemlar (SNRI), prihringlaga punglyndislyf, gedrofslyf og 6nnur
lyf sem laekka flogaproskuld (svo sem blprdpion, mirtazapin, tetrahydrécannabin6l) valdi krdmpum.

Samhlidgamedferd med tramadéli og serétonvirkum lyfjum, svo sem sértaekum
serétoninendurupptokuhemlum (SSRI), ser6ténin-noradrenalinendurupptékuhemlum (SNRI),
MAO hemlum (sja kafla 4.3), prihringlaga punglyndislyfjum og mirtazapini getur valdid
serétoninheilkenni, mogulega lifsheaettulegan sjukdém (sja kafla 4.4 og 4.8).

Geeta skal varoar vid samhlidamedferd med tramaddli og kimarinafleidum (t.d. warfarini) vegna pess
ad greint hefur verid fra haekkun INR med alvarlegum blaedingum og flekkblaedingum hja nokkrum
sjuklingum.

Onnur virk efni sem vitad er ad hindra CYP3A4, svo sem ketokdnazdl og erytromysin, geetu hindrad
umbrot tramadols (N-metylsviptingu), liklega einnig umbrot virka O-metylsvipta umbrotsefnisins.
Klinisk pyding slikrar milliverkunar hefur ekki verid rannsokud (sja kafla 4.8).

Opididvirkni tramadolhydroklorids er had virkjun fyrir tilstilli CYP2D6 umbrota. Lyf sem hamla
CYP2D6 geta skert verkun tramadolhydroklorios.



I takmorkudum fjolda rannsokna jokst porf fyrir tramadol hja sjuklingum med verki eftir adgerdir ef
Ogledilyfio 5-HT3 var gefid fyrir eda eftir adgero.

4.6  Frjosemi, medganga og brjostagjof

Medganga
Dyrarannsoknir med tramaddli syndu fram & ahrif & liffeeraproska, beinmyndun og déanartidni nybura

vid mjog stoéra skammta. EkKi hafa sést nein vanskopunarvaldandi ahrif. Tramaddl fer yfir fylgju. EkKi
liggja fyrir neinar fullnaegjandi upplysingar um 6éryggi notkunar tramadols a medgdngu hja konum.
Tramadol skal pvi ekki nota hja pungudum konum.

Tramaddl - gefid fyrir eda i feedingu- hefur ekki ahrif a samdreetti i legi. bad getur valdid breytingum &
ondunartioni nybura sem yfirleitt hafa ekki kliniska pydingu. Langvarandi notkun & medgdngu getur
valdid frahvarfseinkennum hja nyburum.

Brjostagjof

Um pad bil 0,1% af pvi tramaddli sem modir tekur skilst Gt i brjostamjolk. Vid skammtastaerd modur
sem nemur allt ad 400 mg til inntdku & dag, strax eftir barnsburd samsvarar petta medalinntoku
tramadols hja barni & brjésti sem nemur 3% af pyngdaradlégudum skammti modur. Af peim sdkum &
ekki ad nota tramaddl medan & brjdstagjof stendur, eda heetta brjostagjof medan & medferd med
tramadoli stendur. Almennt er ekki porf 4 ad heetta brjostagjof ef tramaddl er adeins notad einu sinni.

Frj6semi
Reynsla eftir markadssetningu bendir ekki til ad tramadol hafi ahrif & frjésemi. Engin ahrif tramadols &
frjosemi komu fram i dyrarannsoknum.

4.7  Ahrif & haefni til aksturs og notkunar véla

Tramadol hefur mikil ahrif & haefni til aksturs eda notkunar véla.

Jafnvel vid notkun samkveemt radleggingum veldur Tramol-L ahrifum svo sem svefnhéfga og sundli
0g getur pannig skert vidbrogd bilstjora og stjérnenda véla. betta & sérstaklega vid i tengslum vid
notkun &samt 6drum gedvirkum efnum, einkum éafengi.

pvi skal ekki aka neinu farartaeki eda nota neinar vélar pennan tima.

4.8 Aukaverkanir

Algengustu aukaverkanir sem hafa verid tilkynntar eru 6gledi og sundl, sem koma fram hja yfir 10%
sjuklinga.

Tidniflokkar eru skilgreindir sem:

Mjog algengar (>1/10)

Algengar (>1/100 til <1/10)

Sjaldgefar (>1/1.000 til <1/100)

M;jog sjaldgeefar (>1/10.000 til <1/1.000)

Koma 6rsjaldan fyrir (<1/10.000)

Tioni ekki pekkt (ekki haegt ad aeetla tioni at fra fyrirliggjandi gdégnum)

Onamiskerfi

Mj6g sjaldgeefar: Ofnaemisviobrogd (t.d. madi, berkjukrampar, més, ofnemisbjugur
(angioedema) p.m.t. hugsanlega alvarlegur proti i
munnholi/koki/barkakyli) og brddaofnaemi.

Efnaskipti og neering
Mjog sjaldgeefar: Breytt matarlyst.
Tioni ekki pekkt: Blodsykurslekkun.




Gedraen vandamal
Mjdg sjaldgeefar: Ofskynjanir, rugl, svefntruflanir, 6rdd, kvidi og martradir.

Eftir gjof tramadols geta komid fram salfreedilegar aukaverkanir sem eru breytilegar milli
einstaklinga, hvad vardar alvarleika og edli, had personuleika og medferdarlengd. betta eru m.a.
breytingar & skapi (yfirleitt vellidan, stoku sinnum vanlidan), breytingar & virkni (yfirleitt baeling,
stoku sinnum aukning) og breytingar & skilvitlegri faerni og skynjun (t.d. hegdun vid dkvardanatoku,
skyntruflanir). Lyfjadvani getur komid fram.

Eftirtalin einkenni lyfjafrahvarfsheilkennis, svipud peim sem koma fram pegar notkun 6pi6ida er
heett, geta komid fram: aesingur, kvidi, taugaodstyrkur, svefnleysi, ofhreyfni, skjalfti og einkenni fra
meltingarvegi. Onnur einkenni sem orsjaldan hafa komid fram pegar notkun tramadols er hett eru
m.a.: ofsahraedslukost, alvarlegur kvidi, ofskynjanir, naladofi, eyrnasud og dvenjuleg einkenni fra
midtaugakerfi (svo sem rugl, ranghugmyndir, sjalfshvarf, skert raunveruleikaskyn, vanisyki).

Taugakerfi

Mjog algengar: Sundl.

Algengar: Hofudverkur, svefnhofgi.

Mjdg sjaldgeefar: Taltruflanir, naladofi, skjalfti, krampar er likjast flogum, ésjalfradir
vOdvasamdreettir, 6edlileg samhafing, yfirlid

Tioni ekki pekkt: Serétoninheilkenni

Krampar komu adallega fram eftir gjof 4 stérum skémmtum af tramadoli eda eftir samhlidanotkun
lyfja sem geta leekkad flogaproskuldinn (sja kafla 4.4 og 4.5).

Augu

Mjdg sjaldgeefar: Ljosopsprenging, ljésopsvikkun, pokusyn

Hjarta

Sjaldgeefar: Truflanir i hjarta- og aedastarfsemi (hjartslattarénot, hradtaktur).
pessar aukaverkanir geta einkum komid fram vid gjof i blaed og hja
sjuklingum sem eru undir likamlegu alagi.

Mjdg sjaldgeefar: Heegslattur.

/Edar

Sjaldgefar: Truflanir i hjarta- og a&edastarfsemi (réttstéoulagprystingur eda hjarta- og

&dalost).
pessar aukaverkanir geta einkum komid fram vid gjof i blaed og hja
sjuklingum sem eru undir likamlegu alagi.

Ondunarferi, brijdsthol og midmaeti

Mjdg sjaldgeefar: Ondunarbaling, madi.
Ef farid er verulega yfir radlagda skammta og énnur efni sem bzla
midtaugakerfiod eru gefin samhlida (sja kafla 4.5), getur 6ndunarbeling
komid fram.

Tioni ekki pekkt: Hiksti.

Greint hefur verid fra versnun astma, p6 ekki hafi verid synt fram & orsakatengsl.

Meltingarfeeri

Mj6g algengar: Ogledi.
Algengar: Uppkast, haegdatregda, munnpurrkur.
Sjaldgefar: Ad kugast, erting i meltingarvegi (t.d. prystingstilfinning i maganum,

upppemba), nidurgangur.



Lifur og gall
I einstokum tilvikum hefur verid greint fra aukningu lifrarensima i timabundnu samhengi vid notkun

tramadols i radlégoum skémmtum.

HUd og undirhud
Algengar: Ofsuviti.
Sjaldgeefar: Vidbrdgd i hud (t.d. kl&di, utbrot, ofsakladi).

Stodkerfi og stodvefur
Mj6g sjaldgaefar: Mattleysi i vodvum.

Nyru og pvagfeeri
Mjdg sjaldgeefar: pvaglatsvandamal (pvaglétstregda, pvagteppa).

Almennar aukaverkanir og aukaverkanir 4 ikomustad
Algengar: preyta.

Rannséknanidurstéour
Mjdg sjaldgeefar: Haprystingur.

Avanabinding

Endurtekin notkun Tramol-L getur leitt til avanabindingar, jafnvel vid radlagda skammta.
Heettan & &vanabindingu kann ad fara eftir persdnubundnum &haettupattum sjuklings,
skdommtum og lengd épididamedferdar (sja kafla 4.4).

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir ad lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er heaegt ad fylgjast stédugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um agd tengist
lyfinu til Lyfjastofnunar, www.lyfjastofnun.is.

49 Ofskdmmtun

Einkenni

Vid ofskdmmtun med tramaddéli ma yfirleitt blast vid einkennum sem eru svipud og fyrir énnur
verkjalyf med midlaega verkun (6pi6ida). Peirra & medal eru sérstaklega ljésopsprenging, uppkost,
hjarta- og &dalost, medvitundarraskanir allt ad dai, krampar og 6ndunarbeeling allt ad dndunarstédvun.
Einnig hefur verid greint fra ser6téninheilkenni.

Medferd

Almennar bradaadgerdir eiga vid. Halda 6ndunarvegi opnum (asvelging!) og vidhalda 6ndun og
blodras samkvaemt einkennum. Motlyf vid dndunarbzlingu er naloxon. I dyrarannsknum haf6i
naloxon engin ahrif & krampa. | slikum tilvikum skal gefa diazepam i blaaed.

Ef um er ad reeda eiturverkanir vegna lyfjaforma til inntoku er adeins meelt med magatemingu med
lyfjakolum eda magaskolun innan 2 Kklst. fra toku tramaddls. Magateming & sidari stigum getur komid
ad gagni ef um er ad raeda eiturverkanir vegna évenju mikils magns eda fordalyfja.

Tramadol er adeins ad mjog litlu leyti skilid at ar sermi vid blddskilun eda blodsiun. pvi hentar
medferd med blddskilun eda blodsiun ein sér ekki vid bradri eitrun af voldum Tramol-L.

5. LYFJAFRZADILEGAR UPPLYSINGAR

5.1 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Adrir 6pididar, ATC flokkur: NO2AX02.


http://www.lyfjastofnun.is/

Verkunarhattur

Tramadol er verkjastillandi pididverkjalyf sem verkar & midtaugakerfid. bad er dsérteekur, hreinn orvi
& mu-, delta- og kappa-6pididvidtaka med meiri seekni i mu-vidtaka.

Annar verkunarhattur sem geeti att patt i verkjastillandi verkun pess er hdmlun & enduruppttku
noradrenalins og aukin losun ser6ténins i taugaenda.

Lyfhrif
Tramaddl hefur héstastillandi ahrif. Andstaett morfini, pa baelir tramadol ekki éndun & mjog breidu

verkjastillandi skammtabili. Hreyfanleiki i meltingarvegi verdur einnig fyrir minni ahrifum. Ahrif &
hjarta- og edakerfi eru almennt 6veruleg. Virkni tramadols er gefin upp sem 1/10 (einn tiundi) til 1/6
(einn sjoétti) af virkni morfins.

Born

Ahrif tramadols sem gefid var til inntéku eda framhja meltingarvegi voru rannsékud i kliniskum
rannsoknum hja yfir 2.000 bérnum & aldrinum fra nyburum til 17 &ra. Abendingarnar fyrir
verkjamedferd voru verkur eftir skurdadgerd (oft & kvid), verkur eftir tanntéku med skurdadgerd,
verkur vegna beinbrota, bruna eda annarra slysa og sarsaukafullar adsteedur sem liklegt var ad krefoust
verkjalyfjamedferdar i a.m.k. 7 daga.

I stokum skémmtum allt ad 2 mg/kg eda endurteknum skémmtum allt ad 8 mg/kg (eda 400 mg &
solarhring, eftir pvi hvort var minna) reyndist verkun tramadéls mun meiri en lyfleysu og meiri eda
jofn og verkun parasetamdls, nalbufins, petidins eda litilla skammta af morfini. bessar rannséknir
stadfestu verkun tramadols. Aukaverkanamynstur tramaddls var svipad hja fullordnum og bérnum
eldri en 1 ars (sja kafla 4.2).

5.2 Lyfjahvorf

Fréasog
Eftir inntku frasogast u.p.b. 90% af tramad6li. Medalheildarnyting tramadols er u.p.b. 70% vegna
litilla umbrota i fyrstu lifrarhringréas (ad hdmarki 30%) og er 6h&d samhlidaneyslu faedu.

Dreifing

Eftir gjof Tramol-L 200 mg fordataflna a fastandi maga, reyndist medalhamarkspéttni i plasma (Crmax)
vera 280 ng/ml og tmax Vera ad medaltali 5,3 kist. Adgengi og fordaeiginleikar Tramél-L 200 mg
fordataflna héldust pé faeda vaeri i meltingarvegi. Tramad6l hefur mikla vefjasaekni (Vg g = 203 £ 40 I).
Proteinbinding er takmdrkud vid 20%. Tramadol fer baedi yfir bl6o-heila-préskuld og fylgju. Tramadol
og umbrotsefni pess O-desmetyltramadol berast yfir i brjostamjélk i mjog litlu magni (annars vegar
0,1% og hins vegar 0,02% af gefnum skammti).

Umbrot

Hja moénnum er tramad6l adallega umbrotio med N- og O-metylsviptingu og samtengingu
O-metylsviptu efnanna vid glukurénsyru. Adeins O-desmetyltramadol er lyfjafraedilega virkt.

Mikill einstaklingsbundinn munur er & magni annarra umbrotsefna. Fram til pessa hafa greinst ellefu
umbrotsefni i pvagi. I dyratilraunum hefur umbrotsefnid O-desmetyltramaddl synt 2 til 4 sinnum meiri
verkjastillandi ahrif en modurefni pess.

Homlun annarrar eda beggja gerda isdensimanna CYP3A4 (t.d. azblsveppalyf, erytrdmysin, ritnavir)
og/eda CYP2D6 (t.d. flioxetin, paroxetin, kinidin) sem taka patt i umbrotum tramadols getur haft ahrif
a péttni tramadols eda virkra umbrotsefna pess i plasma.

Sama gildir um ensimvirkja (t.d. rifampisin, fenytéin).

Brotthvarf

Tramadol og umbrotsefni pess eru nanast alveg skilin Gt um nyru. Uppsafnadur utskilnadur med pvagi
er 90% af heildargeislavirkni gefins skammts.

Helmingunartimi brotthvarfs tramaddls (ti, ) er 6 kist. 6had ikomuleid, en hja sjaklingum eldri en



75 éra geeti helmingunartimi brotthvarfs verid lengdur sem nemur margféldunarstudlinum 1,4.
Helmingunartimi O-demetyltramadéls er u.p.b. s& sami og tramadols (7,9 kist.).

Linulegt/6linulegt samband

Lyfjahvorf tramaddls eru linuleg vid notkun radlagdra skammta. Sambandid milli péttni i sermi og
verkjastillandi ahrifa er skammtahad, en getur verid mjog breytilegt i einstaka tilfellum.

100-300 ng/ml péttni i sermi er oftast &hrifarik.

Skert lifrar- og nyrnastarfsemi

Ef lifrar- og nyrnastarfsemi er skert ma bdast vid smaveegilegri lengingu & helmingunartima.

Hjéa sjuklingum med skorpulifur hafa greinst helmingunartimar sem voru 13,3 + 4,9 klst. (tramaddl) og
18,5 + 9,4 klst. (O-desmetyltramaddl) og hja sjuklingum med verulega skerta lifrarstarfsemi annars
vegar 22,3 Klst. og hins vegar 36 klst. Hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi (kreatinindthreinsun
<5 ml/min.) var timinn annars vegar 11 + 3,2 kist. og hins vegar 16,9 + 3 klst., og hja sjuklingum med
verulega skerta nyrnastarfsemi annars vegar 19,5 Klst. og hins vegar 43,2 klst.

Medganga og brjostagjof
Tramadél fer baedi yfir fylgju og bléd-heila-préskuldinn. Tramadol og umbrotsefni pess
O-metyltramaddl eru skilin Gt i mjolk i mjog litlu magni (0,1% til 0,02% af skammti modur).

Born

Lyfjahvorf tramaddls og O-desmetyltramadols eftir stakan skammt og endurtekna skammta til inntoku
hja einstaklingum & aldrinum 1 &rs til 16 ara voru almennt svipud og hja fullordnum pegar
skammtarnir voru adlagadir eftir likamspyngd. Munur & milli einstaklinga var hins vegar meiri hja
b6érnum & aldrinum 8 &ra og yngri.

Lyfjahvorf tramaddls og O-desmetyltramaddls hja bérnum yngri en 1 ars hafa verid rannsokud en
eiginleikum peirra hefur ekki verid lyst til fulls. Upplysingar Ur rannséknum sem na til pessa
aldurshops gefa til kynna ad myndunarhradi O-desmetyltramadols i gegnum CYP2D6 eykst stéougt
hja nyburum, og talid er ad CYP2D6-virkni sem sést hjé fullordnum sé n&d vid u.p.b. 1 ars aldur.
Ad auki geta 6proskud kerfi sem sja um glukdronsamtengingu og 6proskud nyrnastarfsemi leitt til
heaegara brotthvarfs og uppstfnunar O-desmetyltramad6ls hja bérnum yngri en 1 ars.

5.3  Forkliniskar upplysingar

Vid endurtekna gjof tramaddls med inntdku og med inndaelingu hja rottum og hundum i 6-26 vikur og
gjof med inntdku i 12 manudi hja hundum, syndu blédrannsoknir, kliniskar/efnafreedilegar rannséknir
og vefjafreedilegar rannsoknir engin merki um lyfjatengdar breytingar.

Einkenni fra midtaugakerfi, p.e. eirdarleysi, aukin munnvatnsmyndun, krampar og heegari
pyngdaraukning, komu fyrst fram eftir skammta sem voru mun steerri en medferdarskammtar.

Rottur poldu inntdku skammta sem namu 20 mg/kg likamspyngdar og hundar poldu inntéku skammta
sem namu 10 mg/kg likamspyngdar og 20 mg/kg likamspyngdar i endaparm, an nokkurra einkenna.

Hja rottum ollu tramaddlskammtar sem voru 50 mg/kg/dag eda steerri eiturverkunum hja meedrum og
juku déanartidni nyfeddra unga. Hja afkvemunum kom fram seinproski i formi truflana vid
beinmyndun og tafinnar opnunar & leggéngum og augum. Frjésemi karl- og kvendyra vard ekki fyrir
ahrifum. Hja kaninum komu fram eiturverkanir hja maedrum vid skammta sem voru 125 mg/kg eda
steerri og vanskopun i beinagrind hja afkveemunum.

I sumum in-vitro préfunum komu fram visbendingar um stokkbreytandi ahrif. Engin slik ahrif komu
fram i in-vivo ranns6knum. Samkveaemt peirri pekkingu sem na liggur fyrir er haegt ad flokka tramaddl
sem lyf sem ekki veldur stékkbreytingum.

Rannsoknir & exlismyndandi eiginleikum tramadolhydrdoklorids hafa verid gerdar hja rottum og
muasum. 1 rannsékninni hja rottum komu engar visbendingar fram um neina lyfjatengda aukningu i
tioni @xla. I rannsékninni hja masum kom fram aukin tidni lifrarkirtilfrumuzexla hja karldyrum
(skammtahad, omarktaek aukning fra 15 mg/kg og uppur) og aukning i lungnagexlum hja kvendyrum i
6llum skammtahépum (marktaek, en ekki skammtahad).
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6. LYFJAGERDARFR/AEDILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Tramol-L 100 mg fordatoflur
Toéflukjarni:

Hyprémelldsi 15000
Orkristalladur sellulési
Povidon (K = 22,5-27,0)
Vatnsfri kisilkvoda
Magnesiumsterat

Filmuhud:

Makrdgdél 6000
Hypromelldsi 5
Titantvioxio (E 171)
Talkum

Pdlyakrylatdreifa 30 prdosent

Tramdl-L 150 mg foroatoflur
Toflukjarni:

Hypromelldsi 15000
Orkristalladur sellul6si
Povidon (K = 22,5-27,0)
Vatnsfri kisilkvoda
Magnesiumsterat

Filmuhid:

Makrogol 6000
Hyprémellési 5

Litarefnid tartrazin (E 102)
Titantvioxid (E 171)
Talkum

Pélyakrylatdreifa 30 présent

Tramol-L 200 mg fordatoflur
Toéflukjarni:

Hypromelldsi 15000
Orkristalladur selluldsi
Pévidon (K = 22,5-27,0)
Vatnsfri kisilkvoda
Magnesiumsterat

Filmuhud:

Makrogol 6000
Hypromelldsi 5

Litarefnid tartrazin (E 102)
Talkum

Pdlyakrylatdreifa 30 présent

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.
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6.3 Geymslupol

5ar

6.4  Serstakar varudarreglur vio geymslu

Geymid ilatid i ytri 6skjunni til varnar gegn 1jési.

6.5 Gerd ilats og innihald

Tegund pakkninga: Pynna (PVC (bléleit, gegnse eda hvit, 6gegnse) og alpynna)
Pakkningasterdir: Pynnupakkningar sem innihalda 10, 20, 30, 40, 50, 60, 100 og 100 x 1
(stakskammtar) toflur.

Plastglos (PP) sem innihalda 500 toflur (sjukrahtspakkning).

EKKi er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio férgun

Engin sérstok fyrirmeeli.

7. MARKADSLEYFISHAFI

TevaB.V.

Swensweg 5

2031 GA Haarlem

Holland

8. MARKADSLEYFISNUMER

Tramdl-L fordatafla, filmuhtdéud 100 mg: 1S/1/01/037/01

Tramol-L fordatafla, filmuhudud 150 mg: 1S/1/01/037/02
Tramdl-L fordatafla, filmuhtdud 200 mg: 1S/1/01/037/03

9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS/IENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu Gtgafu markadsleyfis: 10. oktober 2001.
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 16. september 2010.

10. DAGSETNING ENDURSKOBUNAR TEXTANS

17. febrdar 2025.

12



