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Republica Argentina - Poder Ejecutivo Nacional
2021 - Afio de Homengje a Premio Nobel de Medicina Dr. César Milstein

Disposicion
NUmero: DI-2021-7284-APN-ANMAT#MS

CIUDAD DE BUENOS AIRES
Jueves 23 de Septiembre de 2021

Referencia: EX-2021-81146206-APN-DGA#ANMAT

VISTO e EX-2021-81146206-APN-DGA#ANMAT del Registro de la Administracion Nacional de
Medicamentos, Alimentosy Tecnologia Medica; y

CONSIDERANDCO:

Que por las presentes actuaciones lafirma MONTE VERDE S.A., solicita la aprobacion de nuevos proyectos de
prospecto e informacion para el paciente para la Especialidad Medicina denominada ULTRAGESIC CB /
TRAMADOL CLORHIDRATO, Forma farmacéutica 'y concentracion: CAPSULAS BLANDAS, TRAMADOL
CLORHIDRATO 50 mg; aprobado por Certificado N° 59.157.

Que los proyectos presentados se adecuan a la normativa aplicable Ley 16.463, Decreto N° 150/92 y
Disposiciones N°: 5904/96 y 2349/97, Circular N° 004/13.

Que por Disposicion A.N.M.A.T. N° 680/13 se adopté e SISTEMA DE GESTION ELECTRONICA CON
FIRMA DIGITAL para e tramite de SOLICITUD DE INSCRIPCION EN EL REGISTRO DE
ESPECIALIDADES MEDICINALES (REM) encuadrada en el Articulo 3° del Decreto N° 150/92 (t.0. 1993)
para ingredientes activos (IFA'S) de origen sintético y semisintético, otorgandose certificados firmados
digitalmente.

Que laDireccion de Evaluacion y Registro de Medicamentos, hatomado la intervencion de su competencia.

Que se actua en virtud de las facultades conferidas por el Decreto N° 1.490/92 y sus modificatorios.

Por ello;

EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL



DE MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULO 1°- Autorizase a la firma MONTE VERDE S.A., propietaria de la Especiaidad Medicinal
denominada ULTRAGESIC CB / TRAMADOL CLORHIDRATO, Forma farmacéutica y concentracion:
CAPSULAS BLANDAS, TRAMADOL CLORHIDRATO 50 mg; €l nuevo proyecto de prospecto obrante en los
documentos: IF-2021-85958136-APN-DERM#ANMAT; y los nuevos proyectos de informacion para e paciente
obrantes en los documentos:. | F-2021-85957857-APN-DERM#ANMAT.

ARTICULO 2°.- Extiéndase por la Direccion de Gestion de Informacion Técnica, € Certificado actualizado N°
59.157, consignando |o autorizado por € articulo precedente, cancelandose la version anterior.

ARTICULO 3°. - Registrese; por €l Departamento de Mesa de Entradas notifiquese a interesado, haciéndole
entrega de copia autenticada de la presente Disposicion, con los proyectos de prospectos e informacion para el
paciente. Girese ala Direccion de Gestion de Informacion Técnica a sus efectos. Cumplido, archivese.
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PROYECTO DE PROSPECTO

ULTRAGESIC® CB
TRAMADOL CLORHIDRATO 50 mg
Capsulas blandas

Industria Argentina Venta Bajo Receta Archivada

FORMULA CUALITATIVA'Y CUANTITATIVA
Cada cépsula blanda contiene:

Tramadol clorhidrato 50,0000 mg
Excipientes: Propilenglicol, Povidona, Polietilenglicol, Gelatina,
Sorbitol/Sorbitan, Glicerina, Colorante rojo allura FD&C N°40 (CI 16035), c.s.

ACCION TERAPEUTICA

Analgésico opioide.
Clasificacion ATC: N02AX02

PROPIEDADES FARMACOLOGICAS

Mecanismo de accion

Tramadol es un analgésico de accion central. Es un agonista puro, no selectivo
sobre los receptores opioides W, 6 y k, con mayor afinidad por los receptores p.
Otros mecanismos que contribuyen a su efecto analgésico son la inhibicion de la
recaptacion neuronal de noradrenalina, asi como la intensificacion de Ia
liberacion de serotonina.

Tramadol tiene un efecto antitusigeno. En contraposicion con morfina, durante
un amplio intervalo, dosis analgésicas de tramadol no tienen ningun efecto
depresor respiratorio. Ademas, se producen menos alteraciones de la motilidad
gastrointestinal. Sus efectos sobre el sistema cardiovascular tienden a ser leves.
Se ha comunicado que la potencia de tramadol es 1/10 - 1/6 de la de morfina.

Farmacocinética

Absorcion:
Tramadol se absorbe rapida y casi totalmente después de la administracion oral.
La biodisponibilidad de una dosis oral de 50-100 mg esta comprendida entre 70-
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90%. Tras la administracion oral repetida cada 6 horas de 50-100 mg de
tramadol, se alcanza el estado de equilibrio aproximadamente después de 36
horas y la biodisponibilidad aumenta, sobrepasando el 90%. La concentracién
plasmatica maxima de tramadol después de una dosis oral de 100 mg es
alrededor de 300 ng/ml y se alcanza aproximadamente después de dos horas de
la administracion. La vida media de la fase de absorcion es 0,38 = 0,18 h.

Distribucién:

La vida media de distribucion es de aproximadamente 0,8 horas. El volumen de
distribucion es de 3-4 1/kg.

Tramadol posee una elevada afinidad tisular (Vss = 203 £+ 40 1). La unién de
tramadol a las proteinas plasmaticas humanas es aproximadamente del 20% y
esta unioén parece ser independiente de la concentracién (hasta 10 pg/ml). La
saturacion de la unidn a las proteinas plasmaticas Unicamente se da a
concentraciones muy superiores a las de relevancia clinica.

Tramadol atraviesa las barreras hematoencefalica y placentaria. Tramadol y su
derivado O-desmetilado se detectaron en cantidades muy pequefias en la leche
materna (0,1% y 0,02% respectivamente de la dosis administrada).

Metabolismo:

La metabolizacion de tramadol en humanos tiene lugar principalmente mediante
O-desmetilaciéon y N-desmetilacion, asi como por la conjugacion de los
derivados  O-desmetilados con 4cido  glucurénico. Unicamente O-
desmetiltramadol es farmacologicamente activo. Existen considerables
diferencias cuantitativas interindividuales entre los demas metabolitos. Hasta
ahora se han identificado 11 metabolitos en la orina. Los estudios realizados en
animales han demostrado que O-desmetiltramadol es 2-4 veces mas potente que
la sustancia de origen. La t;,8 del metabolito es 7,9 horas (rango 5,4-9,6 h) y es
aproximadamente la de tramadol.

La inhibiciéon de uno o de ambos tipos de isoenzimas CYP3A4 y CYP2DG6,
implicados en la biotransformaciéon de tramadol, puede afectar a la
concentracion plasmatica de tramadol o de su metabolito activo.

Eliminacion:

Tramadol y sus metabolitos se eliminan casi completamente por via renal. La
eliminacion urinaria acumulada es del 90% de la radiactividad total de la dosis
administrada. En caso de disfuncion renal y hepatica la vida media puede estar
ligeramente prolongada. En pacientes con cirrosis hepatica, la vida media de
eliminacion es 13,3 £ 4,9 h (tramadol) y 18,5 = 9,4 h (O-desmetiltramadol); en
un caso extremo se determinaron 22,3 h y 36 h respectivamente. En pacientes
con insuficiencia renal (aclaramiento de creatinina < 5 ml/min) los valores
fueron 11 = 3,2 hy 16,9 = 3 h; en un caso extremo fueron 19,5 h y 43,2 h
respectivamente.
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Independientemente del modo de administracion, la t;»8 de eliminacion es
aproximadamente 6 h. En pacientes mayores de 75 afios, este valor puede
aumentar aproximadamente 1,4 veces.

El perfil farmacocinético de tramadol es lineal dentro del margen de
dosificacion terapéutico. La relacion entre concentraciones séricas y el efecto
analgésico depende de la dosis, sin embargo, puede variar considerablemente en
casos aislados. En general, es eficaz una concentracion sérica de 100 - 300
ng/ml.

Farmacocinética en poblaciones especiales

Poblacidén pediatrica:

La farmacocinética de tramadol y O-desmetiltramadol después de la
administracion oral de una dosis unica y de dosis multiples en pacientes de
edades comprendidas entre 1 y 16 afios se ha encontrado que generalmente es
similar a la de los adultos cuando se ajusta la dosis en relacion al peso corporal,
pero con una mayor variabilidad interindividual en nifios de 8 afios y menores de
esa edad.

En nifios menores de 1 afio, se ha estudiado la farmacocinética de tramadol y O-
desmetiltramadol pero no se ha descrito completamente. La informacion de los
estudios que incluyen este grupo de edad, indica que la tasa de formacion de O-
desmetiltramadol via CYP2D6 se incrementa de manera continuada en neonatos,
y se asume que los niveles de actividad del CYP2D6 en adultos se alcanzan
alrededor de un afio de edad. Ademads, los sistemas de glucuronidacion
inmaduros y la funcidn renal inmadura pueden dar lugar a una eliminacion lenta
y a la acumulaciéon de O-desmetiltramadol en nifios menores de 1 afio.

Datos preclinicos sobre seguridad

Los datos de los estudios no clinicos no muestran riesgos especiales en
humanos, segun los estudios convencionales de farmacologia de seguridad,
toxicidad por dosis repetidas, genotoxicidad o potencial carcinogénico.

No se han observado con tramadol efectos sobre la fertilidad masculina o
femenina en ratas. En un estudio del desarrollo en la rata se observaron
malformaciones fetales en presencia de toxicidad y mortalidad maternas. No se
observaron efectos en el desarrollo en la rata a 20 mg/kg/dia cuando las
concentraciones plasmaticas de tramadol y O-desmetiltramadol fueron de 2,3 y
2,2 veces la C,x media estimada a nivel clinico y 1,1 y 1,5 veces el AUC; media
estimada a nivel clinico a la dosis maxima recomendada de tramadol 200 mg
dos veces al dia. Cuando las ratas hembra fueron tratadas durante el periodo de
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gestacion y lactancia se produjo un aumento de la mortalidad de las crias y una
disminucion de su peso durante la lactancia a dosis toxicas para la madre de 60
mg/kg/dia.

INDICACIONES

Tratamiento del dolor moderado a intenso.
POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION
Posologia

La dosis debe ajustarse a la intensidad del dolor y a la sensibilidad individual de
cada paciente. Se debe utilizar la dosis efectiva mas baja para la analgesia. No
deberian superarse dosis diarias de 400 mg de tramadol, a no ser que se trate de
circunstancias clinicas especiales.

A menos que se prescriba de otro modo, ULTRAGESIC® CB, debe ser
administrado segun se especifica a continuacion:

Adultos y adolescentes mayores de 16 afios:

Normalmente, la dosis inicial de ULTRAGESIC® CB es de 50-100 mg (1 o 2
capsulas) cada 6-8 horas, sin sobrepasar una dosis diaria total de 400 mg (8
capsulas).

Pacientes de edad avanzada:

En general no es necesario adaptar la dosis en pacientes de edad avanzada (hasta
75 anos) sin insuficiencia renal o hepatica sintomatica. En pacientes de edad
mas avanzada (mayores de 75 anos) puede producirse una prolongacion de la
eliminacion. Por lo tanto, si es necesario, deben alargarse los intervalos de
dosificacion segun las necesidades individuales del paciente.

Insuficiencia renal/dialisis e insuficiencia hepdtica:

En pacientes con insuficiencia renal y/o hepética, la eliminacién de tramadol es
lenta. En estos pacientes la prolongacion de los intervalos de dosificacion se
debe considerar cuidadosamente, segun las necesidades del paciente.

Para un aclaramiento de creatinina < 30 ml/min, el intervalo entre
administraciones se debe incrementar a 12 horas.

Tramadol se elimina muy lentamente por hemodialisis o hemofiltracion, por lo
tanto, normalmente es innecesaria dosificacion posterior a la didlisis para
mantener la analgesia.

Forma de administracion
IF-2021-85958136-APN-DERM#ANMAT
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Via oral.

Las cépsulas se deben tomar enteras, sin dividir ni masticar, con suficiente
liquido y con o sin comidas.

ULTRAGESIC® CB no debe ser administrado durante mas tiempo que el
estrictamente necesario. Si debido a la naturaleza y a la gravedad de la
enfermedad es aconsejable un tratamiento prolongado con ULTRAGESIC® CB,
debera llevarse a cabo un control cuidadoso y periddico (con interrupciones en
el tratamiento si es necesario) para establecer si es necesario proseguir con el
tratamiento y durante cuanto tiempo.

CONTRAINDICACIONES

e Hipersensibilidad al principio activo o a alguno de los excipientes del
producto.

e En situaciones de intoxicaciones agudas originadas por alcohol,
hipnoticos, analgésicos, opioides u otros psicotropicos.

e En pacientes en tratamiento con inhibidores de la MAO o que los hayan
tomado durante los ultimos 14 dias.

e En pacientes con epilepsia que no esté controlada adecuadamente con
tratamiento.

¢ Insuficiencia respiratoria grave.

e Insuficiencia renal grave (aclaramiento de creatinina < 10 ml/min).

¢ Insuficiencia hepatica grave.

ADVERTENCIAS

Riesgo derivado del uso concomitante con medicamentos sedantes, tales
como benzodiazepinas o sustancias relacionadas

El uso concomitante de tramadol con medicamentos sedantes, tales como
benzodiazepinas o sustancias relacionadas, puede resultar en sedacion, depresion
respiratoria, coma y muerte. Debido a estos riesgos, la prescripcion
concomitante con estos medicamentos sedantes se debe reservar para pacientes
en los que otras alternativas no son posibles. Si se toma la decision de prescribir
de forma concomitante tramadol con medicamentos sedantes, se debe utilizar la
dosis mas baja efectiva, y la duracion del tratamiento debe ser lo mas corta
posible.

Los pacientes deben ser cuidadosamente monitorizados por si aparecen signos y
sintomas de depresion respiratoria y sedacion. Debido a esto, es muy importante
informar a los pacientes y sus cuidadores de que deben estar alerta por si
aparecen estos sintomas
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Tramadol no debe utilizarse bajo anestesia ligera (con enflurane y 6xido nitroso)
ya que se ha informado de potenciacion del recuerdo intraoperatorio.

Dependencia, tolerancia y abstinencia

Puede desarrollarse tolerancia y dependencia psiquica y fisica, en especial
después del uso a largo plazo.

Tramadol no es un sustituto adecuado en pacientes con dependencia opioide. El
producto no suprime los sintomas de abstinencia de la morfina.

Debe utilizarse con precaucion en pacientes con lesion en la cabeza o presion
intracraneal aumentada, disminucion del nivel de consciencia de origen
desconocido, secrecion bronquial excesiva y en pacientes propensos a
alteraciones convulsivas o en estado de shock.

Depresion respiratoria

Tramadol debe administrarse con precaucion en pacientes con depresion
respiratoria, si se estdn administrando concomitantemente medicamentos
depresores del SNC o si la dosis recomendada de tramadol es elevada. En estas
situaciones no puede excluirse la depresion respiratoria.

Riesgo de convulsiones

Se han observado crisis convulsivas en pacientes predispuestos o que reciban
una combinacion de farmacos que reduzcan el umbral convulsivo,
principalmente antipsicoticos, antidepresivos, analgésicos de accidon central o
anestésicos. Se debe tener precaucion en estos pacientes. Tramadol debe ser
usado con precaucion en pacientes con insuficiencia renal moderada (< 30
ml/min) o trastornos hepaticos y se debera aumentar los intervalos entre dosis a
12 horas.

Sindrome serotoninérgico
Se ha notificado sindrome serotoninérgico, una enfermedad potencialmente
mortal, en pacientes tratados con tramadol en combinacidon con otros agentes
serotoninérgicos o con tramadol en monoterapia.
Si el tratamiento concomitante con otros agentes serotoninérgicos esta
clinicamente justificado, se aconseja observar atentamente al paciente,
especialmente en el momento de iniciar el tratamiento y de aumentar las dosis.
Los sintomas del sindrome serotoninérgico pueden incluir cambios en el estado
mental, inestabilidad auténoma, alteraciones neuromusculares y/o sintomas
gastrointestinales.
Si se sospecha la presencia de sindrome serotoninérgico, se considerard una
reduccion de la dosis o la interrupcidn del tratamiento, en funcion de la gravedad
de los sintomas. La retirada de los medicamentos serotoninérgicos aporta por lo
general una rapida mejoria.
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Metabolismo CYP2D6

Tramadol es metabolizado por la enzima hepatica CYP2D6. Si un paciente
presenta una deficiencia o carencia total de esta enzima, es posible que no se
obtenga un efecto analgésico adecuado. Los calculos indican que hasta el 7% de
la poblacion de raza blanca puede presentar esta deficiencia. Sin embargo, si el
paciente es un metabolizador ultrarrapido, existe el riesgo de desarrollar efectos
adversos de toxicidad por opioides, incluso a las dosis prescritas de forma
habitual.

Los sintomas generales de la toxicidad por opioides son confusidon, somnolencia,
respiracion superficial, pupilas contraidas, nauseas, vomitos, estrefiimiento y
falta de apetito. En los casos graves, esto puede incluir sintomas de depresion
circulatoria y respiratoria, que puede ser potencialmente mortal y muy rara vez
mortal. Las estimaciones de prevalencia de metabolizadores ultrarrapidos en
diferentes poblaciones se resumen a continuacion:

Poblacion Prevalencia
Africana/etiope 29 %
Afroamericana 34%a6,5%
Asiatica 1,2% a2 %
Caucasica 3,6%a6,5%
Griega 6,0 %
Hungara 1,9 %
Europea del norte 1 %a2%

Uso postoperatorio en nifos

En la bibliografia publicada hay informes de que tramadol administrado en el
postoperatorio a nifios después de una amigdalectomia y/o adenoidectomia por
apnea obstructiva del suefio provoca acontecimientos adversos raros, pero
potencialmente mortales. Se deben extremar las precauciones cuando se
administre tramadol a nifos para el alivio del dolor postoperatorio y debe
acompanarse de una estrecha vigilancia de los sintomas de toxicidad por
opioides, incluyendo depresion respiratoria.

Nifios con deterioro de la funcion respiratoria

No se recomienda el uso de tramadol en nifios que puedan tener un deterioro de
la funcidén respiratoria, incluidos trastornos neuromusculares, enfermedades
cardiacas o respiratorias graves, infecciones pulmonares o de las vias
respiratorias altas, traumatismo multiple o que estén sometidos a procedimientos
quirtrgicos extensos. Estos factores pueden empeorar los sintomas de toxicidad
por opioides.
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Trastornos respiratorios relacionados con el suefio

Los opioides pueden causar trastornos respiratorios relacionados con el suefio,
como la apnea central del suefio (ACS) y la hipoxemia relacionada con el suefio.
El uso de opioides aumenta el riesgo de ACS en funcion de la dosis. En
pacientes que presenten ACS, se debe considerar disminuir la dosis total de
opioides.

Insuficiencia suprarrenal

Los analgésicos opioides ocasionalmente pueden causar insuficiencia
suprarrenal reversible que requiere vigilancia y terapia de reemplazo de
glucocorticoides. Los sintomas de insuficiencia suprarrenal aguda o cronica
pueden incluir p.ej. dolor abdominal intenso, nduseas y vomitos, presion arterial
baja, fatiga extrema, disminucién del apetito y pérdida de peso.

PRECAUCIONES

Se recomienda, siempre que sea posible en casos de tratamientos cronicos,
ajustar la dosis progresivamente hasta alcanzar la dosis final recomendada con el
fin de evitar la aparicion de reacciones adversas tales como: nduseas, vomitos,
somnolencia y sedacion.

Los efectos analgésicos de tramadol pueden ser menos intensos en pacientes
metabolizadores lentos del citocromo P-450 2D6.

Se debe evitar el uso de tramadol en pacientes que estan bajo tratamiento con
inhibidores del citocromo P450, tales como ritonavir, quinidina, paroxetina,
fluoxetina, sertralina e isoniacida.

Tramadol debe ser usado con precaucion en pacientes con porfiria aguda debido
a que en las pruebas in vitro han mostrado un riesgo de acumulacion de porfirina
hepatica lo cual puede desencadenar una crisis porfirica.

Cuando un paciente ya no necesite tratamiento con tramadol, puede ser
aconsejable reducir de forma gradual la dosis para prevenir los sintomas de
abstinencia.

Embarazo

Los estudios realizados en animales han mostrado toxicidad para la

reproduccion. Dichos estudios revelaron a muy altas dosis, efectos en el

desarrollo de los o6rganos, osificacion y mortalidad neonatal. No se observaron

efectos teratogénicos.

No hay datos o estos son limitados relativos al uso de tramadol en mujeres

embarazadas. No utilizar en el embarazo puesto que no se dispone de estudios

adecuados para valorar la seguridad del tramadol en mujeres gestantes.
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Lactancia

No se debe administrar durante la lactancia, ya que se han detectado tramadol y
sus metabolitos en la leche materna.

Aproximadamente, el 0,1% de la dosis materna de tramadol se excreta en la
leche materna. En el periodo inmediatamente posterior al parto, para dosis
diarias orales maternas de hasta 400 mg, esto se corresponde a una cantidad
media de tramadol ingerida por lactantes del 3% de la dosis materna ajustada al
peso. Por este motivo, no debe utilizarse tramadol durante la lactancia, o como
alternativa, debe interrumpirse la lactancia durante el tratamiento con tramadol.
Por lo general, no es necesario interrumpir la lactancia después de una dosis
unica de tramadol.

Fertilidad
Los estudios en animales no han demostrado ningiin efecto de tramadol sobre la
fertilidad.

Interacciones:

El uso concomitante de opioides con medicamentos sedantes, tales como
benzodiazepinas o sustancias relacionadas aumenta el riesgo de sedacion,
depresion respiratoria, coma y muerte, debido a la accidn aditiva de ambos como
depresores del SNC. La dosis y duracién del tratamiento concomitante deben ser
limitadas.

Tramadol puede potenciar los efectos depresores del sistema nervioso central de
medicamentos anestésicos y de accion central (incluido el alcohol) cuando se
administran concomitantemente.

La administracion de tramadol junto con carbamazepina da como resultado un
notable descenso de la concentracion sérica de tramadol que puede reducir la
eficacia analgésica y acortar la duracion de accion.

La administracion simultdnea de cimetidina prolonga la eliminacion del
tramadol, lo cual puede llevar excepcionalmente a la aparicion del sindrome
serotoninérgico.

Se debe evitar el uso de tramadol en pacientes que estdn bajo tratamiento con
inhibidores del citocromo P450, tales como ritonavir, quinidina, paroxetina,
fluoxetina, sertralina e isoniacida, ya que pueden aumentar las concentraciones
séricas de tramadol y llevar a un aumento de la toxicidad del mismo. Se
recomienda no utilizar tramadol concomitantemente con estos farmacos ya que
la asociacion puede provocar sindrome serotoninérgico.
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En pacientes que reciben neurolépticos u otros medicamentos que se conoce que
inducen convulsiones, existe un aumento de la incidencia de las convulsiones
epilépticas.

La administracion simultdnea con  agonistas-antagonistas  opidceos
(buprenorfina, nalbufina, pentazocina) puede reducir el efecto analgésico
mediante un bloqueo competitivo de los receptores.

Tramadol puede provocar convulsiones e incrementar el potencial de originar
convulsiones de los inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina,
inhibidores de la recaptacion de serotonina y noradrenalina, antidepresivos
triciclicos, antipsicéticos y otros medicamentos que reducen el umbral de
convulsion (tales como bupropion, mirtazapina, tetrahidrocannabinol).

El uso concomitante de tramadol y medicamentos serotoninérgicos tales como,
inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina (ISRS), inhibidores de la
recaptacion de serotonina y noradrenalina (IRSN), inhibidores de la MAO,
antidepresivos triciclicos y mirtazapina pueden provocar un sindrome
serotoninérgico potencialmente mortal.

Debe tenerse precaucion durante el tratamiento concomitante de tramadol y
derivados cumarinicos ya que se han comunicado casos de aumento del RIN
(Razoén Internacional Normalizada) y equimosis.

Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas:

Los analgésicos opioides, pueden disminuir la capacidad mental y/o fisica
necesaria para realizar tareas potencialmente peligrosas (p.ej. conducir un coche
o utilizar maquinas), especialmente al inicio del tratamiento, tras un aumento de
la dosis, tras un cambio de formulacion y/o al administrarlo conjuntamente con
otros medicamentos. Se debe advertir a los pacientes que no conduzcan ni
utilicen maquinas si sienten somnolencia, mareo o alteraciones visuales mientras
toman ULTRAGESIC® CB, o hasta que se compruebe que la capacidad para
realizar estas actividades no queda afectada.

Excipientes
ULTRAGESIC® CB contiene sorbitol. Los pacientes con intolerancia
hereditaria a la fructosa no deben tomar este medicamento.

ULTRAGESIC® CB contiene propilenglicol. La administracién conjunta con
cualquier sustrato de la enzima alcohol deshidrogenasa tal como el etanol puede

provocar reacciones adversas graves en recién nacidos.

REACCIONES ADVERSAS
IF-2021-85958136-APN-DERM#ANMAT
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Las reacciones adversas mas frecuentes son nduseas y mareo, ambas ocurren en
mas del 10% de los pacientes.

Las frecuencias se definen de la siguiente forma: Muy frecuentes: > 1/10;
Frecuentes: > 1/100, <1/10; Poco frecuentes: > 1/1000, <1/100; Raras: > 1/10
000, <1/1000; Muy raras: <1/10 000; y Frecuencia no conocida: no puede
estimarse a partir de los datos disponibles.

Clasificacion por

. . Frecuencia Reaccion adversa
organos y sistemas
Reacciones alérgicas (disnea
Trastornos del glea; ( .
) . Raras broncoespasmo, sibilancias, edema
sistema inmune . ‘o )
angioneurdtico) y anafilaxia
Poco o ) .
Trastornos Palpitaciones, taquicardia. !
cardiacos frecuentes
Raras Bradicardia
Exploraciones y .
P ) Raras Presion arterial aumentada
complementarias
Trastornos Poco Hipotension postural o colapso
vasculares frecuentes cardiovascular. !
Muy frecuentes | Mareos
Frecuentes Cefaleas y somnolencia
Parestesia, temblor, convulsiones?,
Trastornos del contracciones involuntarias de los
sistema nervioso Raras musculos, alteraciones de la

coordinacion, sincope, trastornos del
habla.

No conocida

Sindrome serotoninérgico

Trastornos del

metabolismo y de la

Raras

Alteraciones del apetito.

No conocida

Hipoglucemia.

nutricion
Alucinaciones, confusion, alteraciones
del sueno, delirio, ansiedad, pesadillas,
alteraciones del estado de animo
(euforia, disforia), actividad
Trastornos disminuida'o aumentjclc.la) alteraciopes
psiquiatricos Raras de la capacidad cognitiva y sensorial

(toma de decisiones, alteraciones de la
percepcion), dependencia al fArmaco,
sintomas de abstinencia (agitacion,
ansiedad, nerviosismo, insomnio,
hipercinesia, temblor y sintomas
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gastrointestinales).
Ataques de panico, ansiedad intensa,
alucinaciones, parestesias, tinnitus y
3 sintomas inusuales del sistema
Muy raras . sy ..
nervioso central, (confusion, delirios,
despersonalizacion, desrealizacion y
paranoia).
Trastornos oculares | Raras Miosis, vision borrosa, midriasis.
Trastornos Raras Depresion respiratoria®, disnea,
respiratorios, empeoramiento del asma’
toracicos . .
1c08 ¥ No conocida Hipo
mediastinicos
Muy frecuentes | Nauseas.
Constipacion, sequedad de boca
Frecuentes o p - 5¢4 y
Trastornos vomitos.
gastrointestinales Poco Arcadas, molestias gastrointestinales
(sensacion de opresion en el estdbmago,
frecuentes . . .
hinchazén), diarrea.
. . | Frecuentes Hiperhidrosis.
Trastornos de la piel . - . ~
.. . Poco Reacciones cutaneas (prurito, erupcion
y tejido subcutaneo , o
frecuentes cutanea, urticaria).
Trastornos a1
» Raras Debilidad motora.
musculoesqueléticos
Trastornos . .
o Muy raras Incremento en las enzimas hepaticas
hepatobiliares
Trastornos renales y Raras Trastorno de la miccion (disuria y
urinarios retencion urinaria).
Trastornos
generales y
alteraciones en el Frecuentes Fatiga.
lugar de
administracion

1

Estas reacciones adversas pueden presentarse especialmente tras la administracion
intravenosa y en pacientes sometidos a esfuerzo fisico.

2 Se han comunicado convulsiones tras la administracion de dosis altas de tramadol o tras el
tratamiento concomitante con otros medicamentos que puedan reducir el umbral convulsivo.

3 Suelen aparecer sélo tras la discontinuacion de tramadol

* Tras la administracion de dosis que sobrepasan considerablemente las dosis recomendadas y
la administracion concomitante con otros medicamentos con accion depresora central puede
presentarse una depresion respiratoria.

> Se han comunicado casos de empeoramiento del asma, aunque no se ha podido establecer
una relacion causal.

Notificacion de sospechas de reacciones adversas:
IF-2021-85958136-APN-DERM#ANMAT
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Es importante notificar sospechas de reacciones adversas al medicamento tras su
autorizacion. Ello permite una supervision continuada de la relacion
beneficio/riesgo del medicamento. Se invita a los profesionales sanitarios a
notificar las sospechas de reacciones adversas a través del Departamento de
Farmacovigilancia del laboratorio via email: fvigilancia@raffo.com.ar o a través
de los teléfonos (011) 4509-7100/7127, y/o del Sistema Nacional de
Farmacovigilancia al siguiente link:
http://sistemas.anmat.gov.ar/aplicaciones_net/applications/fvg_eventos_adverso
s_nuevo/index.html

SOBREDOSIFICACION

Sintomas

En principio, es de esperar en las intoxicaciones con tramadol sintomas similares
al de otros analgésicos de efecto central (opioides). En particular, este cuadro
incluye miosis, vOomitos, colapso cardiovascular, alteracion del nivel de
consciencia, coma, convulsiones y depresion respiratoria € incluso paro
respiratorio.

Se ha notificado también sindrome serotoninérgico.

Tratamiento

Se deben observar las normas generales para casos de emergencia consistentes
en mantener despejadas las vias respiratorias, mantener la respiracion y
circulacion segun el cuadro sintomatologico. En caso de depresion respiratoria,
se debe utilizar como antidoto naloxona. En experimentacion animal, naloxona
no ha mostrado efecto sobre las convulsiones, por lo que en estos casos deberia
administrarse diazepam V.

En caso de intoxicacion con formulaciones orales, solo se recomienda dentro de
las 2 horas siguientes a la ingesta de tramadol, la descontaminacién
gastrointestinal con carbon activado o lavado gastrico. La descontaminacién
gastrointestinal mas tardia podria ser util en caso de intoxicacion por cantidades
excepcionalmente altas o por formulaciones de liberacion prolongada.

Mediante hemodialisis o hemofiltracion se eliminan cantidades minimas de
tramadol sérico. Por lo tanto, la hemodialisis o la hemofiltracion no pueden ser
el tinico tratamiento de la intoxicacion aguda causada por tramadol.

ANTE LA EVENTUALIDAD DE UNA SOBREDOSIFICACION,
CONCURRIR AL HOSPITAL MAS CERCANO O COMUNICARSE
CON LOS CENTROS DE TOXICOLOGIA:

HOSPITAL DE PEDIATRIA RICARDO GUTIERREZ
IF-2021-85958136-APN-DERM#ANMAT
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TELEFONO: (011) 4962-6666/2247

HOSPITAL A. POSADAS
TELEFONO: (011) 4654-6648/4658-7777

CENTRO DE ASISTENCIA TOXICOLOGICA DE LA PLATA
TELEFONO: (0221) 451-5555

CONSERVACION:
Conservar a temperatura ambiente entre 15° C y 30° C.

PRESENTACION:
ULTRAGESIC® CB x 10: Caja conteniendo 1 blister por 10 cépsulas blandas.

ULTRAGESIC® CB x 20: Caja conteniendo 2 blisters por 10 capsulas blandas.
ULTRAGESIC® CB x 30: Caja conteniendo 3 blisters por 10 capsulas blandas.

ESTE MEDICAMENTO SOLO DEBE UTILIZARSE BAJO ESTRICTO
CONTROL Y VIGILANCIA MEDICA Y NO PUEDE REPETIRSE SIN
NUEVA RECETA.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO
DE SALUD.

CERTIFICADO N°: 59157
LABORATORIO: MONTE VERDE S.A.

DOMICILIO: Ruta Nacional N° 40 s/n°, esquina Calle 8, Departamento de
Pocito, Provincia de San Juan, Republica Argentina.

DIRECTORA TECNICA: Marina L. Manzur — Farmacéutica.
ELABORADO EN: Polo Industrial Ezeiza, Canelones y Puente del Inca,
Parcela 35, Carlos Spegazzini, Ezeiza, Provincia de Buenos Aires, Republica

Argentina.

Fecha de ultima revision:
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INFORMACION PARA PACIENTE

ULTRAGESIC® CB
TRAMADOL CLORHIDRATO 50 mg
Capsulas blandas

Industria Argentina Venta Bajo Receta Archivada
Lea todo el prospecto detenidamente antes de tomar el medicamento

* Conserve este prospecto ya que puede tener que volver a leerlo.

* Si tiene alguna duda, consulte a su médico.

* Este medicamento se le ha recetado a usted personalmente y no debe darselo
a otras personas, aunque tengan los mismos sintomas, ya que puede
perjudicarles.

» Si experimenta efectos adversos, consulte a su médico o farmacéutico,
incluso si se trata de efectos adversos que no aparecen en este prospecto.

Contenido del prospecto:

1- ;{Qué es ULTRAGESIC® CB y para qué se utiliza?
2- Antes de tomar ULTRAGESIC® CB

3- ;Como tomar ULTRAGESIC® CB

4- Posibles eventos adversos

5- Conservacion del envase

6- Informacion adicional

1-;QUE ES ULTRAGESIC® CB Y PARA QUE SE UTILIZA?
ULTRAGESIC® CB contiene tramadol, un analgésico de accion central de
tipo opioide que alivia el dolor actuando sobre células nerviosas especificas de
la médula espinal y del cerebro. Estas células nerviosas disminuyen la
intensidad de la sensacion de dolor, una funcion natural que es aumentada por
tramadol.

Este medicamento esta indicado en el tratamiento del dolor de moderado a
intenso.

2- ANTES DE TOMAR ULTRAGESIC® CB

No tome ULTRAGESIC® CB

IF-2021-85957857-APN-DERM#ANMAT
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e Si es alérgico al tramadol o a cualquier otro componente del producto u
opioides.

e En caso de intoxicaciones agudas originadas por alcohol, medicamentos
para dormir, analgésicos u otros medicamentos psicotropos
(medicamentos que actian sobre el estado de 4nimo y las emociones).

e Si estd tomando inhibidores de la monoaminooxidasa (IMAO), que son
medicamentos para el tratamiento de la depresion, o si los ha tomado en
los ultimos 15 dias antes del tratamiento con ULTRAGESIC® CB.

e Sipadece epilepsia que no esté controlada con tratamiento.

e Para el tratamiento del sindrome de abstinencia.

Tenga especial cuidado:

Consulte a su médico antes de empezar a tomar ULTRAGESIC® CB

e Si piensa que tiene dependencia de otros analgésicos (opioides).

e Si presenta trastornos de la consciencia (si piensa que se va a
desmayar).

e Se encuentra en estado de shock (un signo de este estado puede ser el
sudor frio).

e Si presenta un aumento de la presion intracraneal (por ejemplo, después
de un traumatismo craneoencefalico o enfermedades que afectan al
cerebro).

¢ Si tiene dificultad para respirar.

e Si es epiléptico o padece crisis convulsivas, porque el riesgo de sufrir
convulsiones puede aumentar.

e Si tiene alguna enfermedad del higado o del rifién.

Si sufre depresion y esta tomando antidepresivos puesto que algunos
pueden interactuar con tramadol.

Se han notificado crisis epilépticas en pacientes que estaban tomando tramadol
a la dosis recomendada. El riesgo puede aumentar cuando la dosis de tramadol
excede la dosis maxima diaria recomendada (400 mg).

Existe un débil riesgo de que experimente un sindrome serotoninérgico
susceptible de aparecer después de haber tomado tramadol en combinacion
con determinados antidepresivos o tramadol en monoterapia. Consulte
inmediatamente con un médico si presenta alguno de los sintomas ligados a
este sindrome grave (ver “Posibles efectos adversos™).

IF-2021-85957857-APN-DERM#ANMAT
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Tenga en cuenta que este medicamento puede provocar dependencia fisica y
psicologica. Cuando se utiliza este medicamento durante un periodo de tiempo
prolongado, su efecto puede disminuir, siendo necesario el uso de dosis
mayores (desarrollo de tolerancia). En pacientes con tendencia al abuso de
medicamentos o aquellos con dependencia a medicamentos, se debe llevar a
cabo el tratamiento con tramadol solo durante periodos cortos de tiempo y
bajo estricto control médico.

Informe también a su médico si aparece alguno de estos problemas durante el
tratamiento con este medicamento o si le sucedieron alguna vez.

Tramadol es transformado en el higado por una enzima. Algunas personas
tienen una variacion de esta enzima y esto puede afectar a cada persona de
formas diferentes. En algunas personas, es posible que no se consiga un alivio
suficiente del dolor, mientras que otras personas tienen mas probabilidades de
sufrir efectos adversos graves. Si nota cualquiera de los siguientes efectos
adversos, debe dejar de tomar este medicamento y consultar con un médico de
inmediato: respiracion lenta o superficial, confusion, somnolencia, pupilas
contraidas, malestar general o vomitos, estrefiimiento, falta de apetito.

Tramadol puede causar trastornos respiratorios relacionados con el suefio
como apnea central del suefio (pausa en la respiracion durante el suefio) e
hipoxemia relacionada con el suefio (bajo nivel de oxigeno en sangre). Estos
sintomas pueden ser, pausa en la respiracion durante el suefio, despertar
nocturno debido a la dificultad para respirar, dificultad para mantener el suefio
o somnolencia excesiva durante el dia. Si usted u otra persona observa estos
sintomas, consulte a su médico. Su médico puede considerar disminuir la
dosis.

Informe a su médico si experimenta alguno de los siguientes sintomas
mientras toma ULTRAGESIC® CB: Fatiga extrema, falta de apetito, dolor
abdominal intenso, nauseas, vomitos o presion arterial baja. Esto puede
indicar que usted tiene insuficiencia suprarrenal (niveles de cortisol bajos). Si
presenta alguno de estos sintomas informe a su médico, €l decidird si debe
tomar un suplemento hormonal.

Tenga en cuenta que:

No se recomienda el uso de ULTRAGESIC® CB en nifios con problemas
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Pagina 17 de 26 Pagina 3 de 12

?ﬁ El presente documento electrénico ha sido firmado digitalmente en los términos de la Ley N° 25.506, el Decreto N° 2628/2002 y el Decreto N° 283/2003.-



respiratorios, ya que los sintomas de la toxicidad por tramadol pueden
empeorar en estos nifios.

Debe informar a su médico acerca de todos los medicamentos que toma,
incluyendo los adquiridos con o sin receta, suplementos vitaminicos o
productos naturales.

Debe evitarse el tratamiento simultaneo de tramadol con inhibidores de la
MAO (cierto tipo de medicamentos utilizados para el tratamiento de la
depresion).

Tanto el efecto como la duracion del alivio del dolor que produce tramadol
pueden verse reducidos si toma medicamentos que contengan:

e (Carbamazepina (para crisis epilépticas).

e Ondansetron (para prevenir las nduseas).
Su médico le indicara si debe tomar este medicamento, y en qué dosis.

El riesgo de efectos adversos aumenta,

e Si estd tomando simultdneamente ULTRAGESIC® CB con
tranquilizantes, medicamentos para dormir, otros analgésicos como
morfina y codeina (incluso cuando se usa para el tratamiento de la tos) y
alcohol. En estos casos puede sentir somnolencia o mareo. Si esto le
ocurre consulte a su médico.

e Si estd tomando medicamentos que faciliten o puedan provocar crisis
convulsivas como es el caso de ciertos antidepresivos o antipsicoticos.
El riesgo de crisis convulsivas aumenta si toma tramadol de forma
simultdnea a estos medicamentos. Su médico le dird si tramadol es
adecuado para usted.

e Si estd tomando medicamentos para el tratamiento de la depresion.
ULTRAGESIC® CB puede interaccionar con estos medicamentos y
puede experimentar un sindrome serotoninérgico.

e Si estd tomando anticoagulantes cumarinicos como por ejemplo la
warfarina mientras estd tomando ULTRAGESIC® CB. El efecto de
estos medicamentos en la coagulacion sanguinea puede verse afectado y
pueden producirse hemorragias.

e Si toma medicamentos que pueden aumentar la acumulacion de
tramadol y, por tanto, sus efectos adversos (como, por ejemplo,
ritonavir, quinidina, paroxetina, fluoxetina, sertralina, amitriptilina,
1soniacida, ketoconazol y eritromicina).
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El uso concomitante de tramadol con medicamentos sedantes, tales como
benzodiazepinas o sustancias relacionadas, aumenta el riesgo de somnolencia,
dificultades en la respiracion (depresion respiratoria) y coma y podria ser
potencialmente mortal. Debido a esto, el uso concomitante solo se debe
considerar cuando otras opciones no son posibles.

Sin embargo, si su médico le prescribe tramadol junto con medicamentos
sedantes, la dosis y duracion del tratamiento concomitante seran limitadas por
su médico.

Informe a su médico de todos los medicamentos sedantes que estd tomando y
tome exactamente la dosis que su médico le recomiende. Es de ayuda que
usted informe a sus amigos o familiares de que estén alerta ante la aparicion
de los signos y sintomas explicados arriba. Contacte con su médico si
experimenta estos sintomas.

No consuma alcohol durante el tratamiento con ULTRAGESIC® CB, ya que
el alcohol puede intensificar los efectos del tramadol.

Si estd embarazada o en periodo de lactancia, cree que podria estar
embarazada o tiene intencion de quedar embarazada, consulte a su médico
antes de tomar este medicamento.

Existe muy poca informacion disponible sobre la seguridad de tramadol en
mujeres embarazadas. Por lo tanto, no debe usar ULTRAGESIC® CB si esta
embarazada.

El tratamiento cronico durante el embarazo puede causar sindrome de
abstinencia en el nifio tras el parto.

Tramadol se excreta en la leche materna. Por este motivo, no debe tomar
ULTRAGESIC® CB mas de una vez durante la lactancia, o si toma tramadol
mas de una vez, debe interrumpir la lactancia.

Basado en la experiencia en humanos, no se sugiere que tramadol influya en la
fertilidad de hombres y mujeres

Consulte a su médico si puede conducir o utilizar maquinas durante el
tratamiento con ULTRAGESIC® CB. Es importante que antes de conducir o

utilizar maquinas, observe como le afecta este medicamento. No conduzca ni
utilice maquinas si siente suefio, mareo, tiene vision borrosa o ve doble, o
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tiene dificultad para concentrarse. Tenga especial cuidado al inicio del
tratamiento, tras un aumento de la dosis, tras un cambio de formulacion y/o al
administrarlo conjuntamente con otros medicamentos.

ULTRAGESIC® CB contiene contiene sorbitol. Si su médico le ha indicado
que padece una intolerancia a ciertos azucares, consulte con ¢l antes de tomar
este medicamento.

3- ;COMO TOMAR ULTRAGESIC® CB?

Siga exactamente las instrucciones de administracion de ULTRAGESIC® CB
indicadas por su médico. En caso de duda, consulte de nuevo a su médico.

A menos que su médico le haya dado instrucciones distintas, la dosis
recomendada es:

Adultos y adolescentes mayores de 16 afios:
Normalmente, la dosis inicial es de 1-2 céapsulas (50 — 100 mg de tramadol)
cada 4-6 horas. No se debe exceder de 100 mg de tramadol por toma.

La dosis debe ajustarse a la intensidad del dolor y su sensibilidad individual.
Normalmente se debe usar la menor dosis posible que produzca alivio del
dolor. No tome al dia mas de 400 mg de tramadol (8 cépsulas) en 24 horas,
salvo que su médico asi se lo haya indicado.

Este medicamento no est4d recomendado para nifios menores de 12 afos.

En pacientes de edad avanzada (mayores de 75 afios) la eliminacion de
tramadol puede ser lenta. Si este es su caso, su médico podria recomendarle
prolongar los intervalos de dosificacion.

Si padece alguna enfermedad grave de higado o rifion, el tratamiento tramadol
no esta recomendado. Si padece trastornos moderados de higado o rifidn su
médico podria prolongar los intervalos de dosificacion.

ULTRAGESIC® CB se administra por via oral.

Traue las cépsulas enteras sin dividirlas ni masticarlas y con suficiente liquido.

Puede tomar las capsulas tanto con el estdmago vacio como con las comidas.
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Tramadol no debe ser administrado durante mas tiempo que el estrictamente
necesario. Si requiere un tratamiento prolongado, su médico controlard a
intervalos cortos y regulares (si es necesario con interrupciones en el
tratamiento) si debe continuar el tratamiento con este medicamento y con qué
dosis.

Si estima que el efecto de este medicamento es demasiado fuerte o demasiado
débil, comuniqueselo a su médico o farmacéutico.

Si olvido tomar ULTRAGESIC® CB:

Si olviddo tomar ULTRAGESIC® CB es probable que el dolor vuelva a
aparecer. No tome una dosis doble para compensar las dosis olvidadas,
simplemente continie tomando ULTRAGESIC® CB como lo ha estado
haciendo hasta el momento.

Si interrumpe el tratamiento con ULTRAGESIC® CB:

Si interrumpe o finaliza el tratamiento con ULTRAGESIC® CB demasiado
pronto, es probable que el dolor reaparezca. Si desea interrumpir el
tratamiento debido a los efectos adversos, consulte a su médico.

No debe dejar de tomar de repente este medicamento a menos que se lo
indique su médico. Si desea dejar de tomar su medicamento, hable primero
con su médico, sobre todo si lo ha estado tomando durante mucho tiempo. Su
médico le informard cuando y coémo interrumpirlo, lo que puede hacerse
reduciendo la dosis gradualmente para reducir la probabilidad de sufrir efectos
adversos innecesarios (sintomas de abstinencia).

Generalmente no suelen presentarse efectos adversos cuando se interrumpe el
tratamiento con tramadol. Sin embargo, en raras ocasiones, personas que han
estado tomando este medicamento durante algiin tiempo pueden sentirse mal
st interrumpen el tratamiento bruscamente. Pueden sentirse agitados, ansiosos,
nerviosos o temblorosos. Pueden encontrarse hiperactivos, tener dificultad
para dormir o presentar problemas en la digestion y en el transito intestinal.
Muy pocas personas pueden llegar a tener ataques de panico, alucinaciones,
percepciones inusuales como picores, sensacion de hormigueo y
entumecimiento, y ruidos en los oidos (actifenos). Muy raras veces han sido
detectados mdas sintomas inusuales del sistema nervioso central como
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confusidén, delirios, cambio de percepcion de la personalidad
(despersonalizacion), y cambio en la percepcion de la realidad (desrealizacion)
y delirios de persecucion (paranoia). Si experimenta alguno de estos sintomas
después de interrumpir el tratamiento con este medicamento, consulte a su
médico.

Si tom6é mas ULTRAGESIC® CB del que debe:

ANTE LA EVENTUALIDAD DE UNA SOBREDOSIFICACION,
CONCURRIR AL HOSPITAL MAS CERCANO O COMUNICARSE
CON LOS CENTROS DE TOXICOLOGIA:

HOSPITAL DE PEDIATRIA RICARDO GUTIERREZ
TELEFONO: (011) 4962-6666/2247

HOSPITAL A. POSADAS
TELEFONO: (011) 4654-6648/4658-7777

CENTRO DE ASISTENCIA TOXICOLOGICA DE LA PLATA
TELEFONO: (0221) 451-5555

4- POSIBLES EFECTOS ADVERSOS

Al igual que todos los medicamentos, este medicamento puede producir
efectos adversos, aunque no todas las personas los sufran.

Debe consultar al médico inmediatamente si presenta sintomas de una
reaccion alérgica tales como hinchazon de la cara, la lengua y/o la garganta
y/o dificultad para tragar y sarpullido junto con dificultad para respirar.

Durante el tratamiento con tramadol pueden aparecer:

Muy frecuentes: puede afectar a mas de 1 de cada 10 personas
e Mareos.
e Naduseas.

Frecuentes: puede afectar hasta 1 de cada 10 personas
e Dolor de cabeza, adormecimiento.
e Fatiga.
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e Estrefiimiento, sequedad de boca, vomitos.
e Sudoracion excesiva.

Poco frecuentes: puede afectar hasta 1 de cada 100 personas

e Latidos cardiacos fuertes y/o rapidos, sensacion de mareo o colapso.
Estos efectos adversos pueden ocurrir particularmente en pacientes
cuando se incorporan de estar acostados o que realizan un esfuerzo
fisico.

e Nauseas, malestar gastrointestinal (sensacion de presion en el estobmago,
hinchazén), diarrea.

e Reacciones en la piel como picazén o erupcion.

Raros: puede afectar hasta 1 de cada 1.000 personas

e Reacciones alérgicas que puede manifestarse con dificultad para
respirar, silbidos en el pecho, hinchazéon de la piel y shock (fallo
circulatorio repentino)

e Latido lento del corazon.

Presion arterial aumentada.

e Sensaciones anormales (por ejemplo, picazén, hormigueo,
entumecimiento), temblor, crisis epilépticas, tirones musculares,
movimientos descoordinados, pérdida transitoria de la consciencia
(sincope), trastornos del habla.

e C(risis epilépticas (se pueden producir principalmente tras el uso de
dosis elevadas de tramadol o cuando se ha tomado de forma simultanea
otro medicamento que pueda inducirlas).

e (Cambios en el apetito.

e Alucinaciones, estado de confusion, alteraciones del sueno, delirio,
ansiedad y pesadillas.

e Pueden aparecer alteraciones psicologicas tras el tratamiento con
tramadol. Su intensidad y naturaleza puede variar (segin Ia
personalidad del paciente y la duracion del tratamiento). Estas pueden
aparecer en forma de cambios del estado de animo (normalmente
euforia, ocasionalmente irritabilidad), cambios en la actividad
(habitualmente disminucion y ocasionalmente aumento) y disminucion
de la percepcion cognitiva y sensorial (alteraciones de los sentidos y de
la percepcion que pueden conducir a errores de juicio).

e Dependencia al medicamento. Cuando se interrumpe el tratamiento de
forma brusca, puede aparecer sindrome de abstinencia (ver “Si
interrumpe el tratamiento con ULTRAGESIC® CB”).
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e Vision borrosa, contraccion de las pupilas (miosis), dilatacion excesiva
de las pupilas (midriasis).

e Respiracion lenta, dificultad para respirar (disnea).

e Se ha informado de la aparicion de casos de empeoramiento del asma,
sin embargo, no se ha establecido si fueron causados por tramadol. Si se
exceden las dosis recomendadas o si se toma de forma concomitante
con otros medicamentos que deprimen la funciéon cerebral se puede
producir una disminucion de la frecuencia respiratoria.

e Debilidad muscular.

e Dificultad o dolor al orinar, menos cantidad de orina de lo normal
(disuria).

Muy raros: puede afectar hasta 1 de cada 10.000 personas
e Aumento de enzimas hepaticas.

Frecuencia no conocida: no puede estimarse a partir de los datos disponibles
Disminucion de los niveles de azicar en sangre.

Hipo.

Sindrome serotoninérgico, que puede manifestarse mediante cambios del
estado mental (por ejemplo, agitacion, alucinaciones, coma), y otros efectos,
como fiebre, incremento de la frecuencia cardiaca, presion arterial inestable,
contracciones musculares involuntarias, rigidez muscular, falta de
coordinacion y/o sintomas gastrointestinales (por ejemplo, nauseas, vomitos,
diarrea) (ver “Tenga especial cuidado”).

Si considera que alguno de los eventos adversos que sufre es grave o si
aprecia cualquier efecto adverso no mencionado en esta informacion
informe a su médico o farmacéutico

Ante cualquier inconveniente con el producto el paciente puede llenar la
ficha que esta en la pagina Web de la ANMAT:
http://www.anmat.gov.ar/farmacovigilancia/Notificar.asp o llamar a
ANMAT responde 0800-333-1234.

O puede comunicarse con el Departamento de Farmacovigilancia del
laboratorio via email: fvigilancia@raffo.com.ar, o a través de los teléfonos
(011) 4509-7100/7127.

5- CONSERVACION DEL ENVASE
Conservar a temperatura ambiente entre 15° C y 30° C.
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6- INFORMACION ADICIONAL
Cada envase contiene:
El principio activo de ULTRAGESIC® CB es tramadol clorhidrato.

Los demés componentes son: Propilenglicol, Povidona, Polietilenglicol,
Gelatina, Sorbitol/Sorbitan, Glicerina y Colorante rojo allura FD&C N°40 (CI
16035).

Presentacion:

ULTRAGESIC® CB x 10: Caja conteniendo 1 blister por 10 cépsulas
blandas.

ULTRAGESIC® CB x 20: Caja conteniendo 2 blisters por 10 capsulas
blandas.

ULTRAGESIC® CB x 30: Caja conteniendo 3 blisters por 10 cépsulas
blandas.

ESTE MEDICAMENTO SOLO DEBE UTILIZARSE BAJO ESTRICTO
CONTROL Y VIGILANCIA MEDICA Y NO PUEDE REPETIRSE SIN
NUEVA RECETA.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

ESPECIALIDAD MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO
DE SALUD.

CERTIFICADO N°: 59157

LABORATORIO: MONTE VERDE S.A.

DOMICILIO: Ruta Nacional N° 40 s/n°, esquina Calle 8, Departamento de
Pocito, Provincia de San Juan, Reptblica Argentina.

DIRECTORA TECNICA: Marina L. Manzur - Farmacéutica.
ELABORADO EN: Polo Industrial Ezeiza, Canelones y Puente del Inca,
Parcela 35, Carlos Spegazzini, Ezeiza, Provincia de Buenos Aires, Republica

Argentina.

Fecha de ultima revision:
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