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U-Tramadol (verif) pa GCMS (NPU28406)

U-Tramadol (NPU27388)
U-O-demetyltramadol (NPU28580)

Bakgrund, indikation och tolkning

Tramadol ar ett morfinliknande, centralt verkande, syntetiskt analgetikum, som anvands vid mattlig till
svar akut och kronisk smarta. Det ar en icke-selektiv agonist till my (u), delta (8) och kappa (k) opio-
idreceptorerna. Den analgetiska effekten uppskattas till ca 10 % av morfinets.

Tramadol metaboliseras i stor utstrackning efter peroral administrering. Eliminations-halveringstiden ar
mellan 5 och 7 timmar hos friska frivilliga férsokspersoner.

Ungefar 30% av dosen utsdndras oférandrat i urinen, medan 60% av dosen utsdndras som metaboli-
ter. Den huvudsakliga metabolismvagen tycks vara N- eller O-demetylering och glukuronidering samt
sulfonering i levern. Endast en metabolit, O-demetyltramadol ar farmakologiskt aktiv. Dess halverings-
tid ar ungefar densamma som fér tramadol.

Tramadol ar ett beroendeframkallande medel och vid langvarig anvandning kan tolerans, psykiskt och
fysiskt beroende, utvecklas. Dédlig utgang har rapporterats [1]. Tramadol ar inte lampligt som erséatt-
ningsmedel vid opiatberoende och kan inte undertrycka abstinenssymptom av morfin. Substansen ar
sedan 2007 narkotikaklassad i Sverige. Tramadol kan detekteras i urin under nagra dygn efter intag
och upplagras inte i kroppen. Vissa lakemedel férlanger halveringstiden genom att hamma isoenzy-
merna CYP3A4 (ex ketokonazol, erytromycin) och CYP2D6 (ex fluoxetin, paroxetin, kinidin, ritonavir)
medan andra forkortar halveringstiden (ex rifampicin, fenytoin) genom att inducera dessa enzymsy-
stem.

| var screeningmetod anvander vi ett reagens fran ARK Diagnostics Inc. [2]. Antikropparna i testet
korsreagerar forutom med tramadol aven i mindre grad mot metaboliterna O-desmetyl-tramadol och
N-desmetyl-tramadol. Positiva fynd fran screeningen verifieras med denna GCMS-metod, som kvanti-
fierar tramadol och dess aktiva metabolit O-demetyltramadol.

Tramadol O-demetyltramadol

Analysprincip

En isotopmarkt internstandard tillsatts varefter urinprovet pH-justeras och appliceras pa en fastfasko-

lonn med katjonbytare (SOs°) och Cs (octyl) packning, dar substansen binds in. Efter tvatt av kolonnen
elueras tramadol och O-demetyltramadol ut, indunstas och derivatiseras med BSTFA. Provet injiceras
darefter pa gaskromatograf med masselektiv detektor. Matningen gérs med SIM-teknik, med hjélp av

substansspecifika masstal. Berakning sker mot kalibreringskurva med tre nivaer.
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Referensintervall
Negativt (< gransvarde 50 pg/L)

Metodkarakteristika

Interferenser och felkallor
Humanurin innehaller inga endogena féreningar, som interfererar med metoden.

Kvantifieringsgrans och Matomrade
Tramadol

Matomrade: 50 — 2000 ug/L. Dubbelanalys med en spadning 1:50 ger ett matomrade pa
50-100 000 pg/L [3].
Kvantifieringsgrans: 50 ug/L Tramadol [3]

O-demetyltramadol

Matomrade: 50 — 2000 ug/L. Dubbelanalys med en spadning 1:50 ger ett matomrade pa
50-100 000 pg/L [3].
Kvantifieringsgrans: 50 ug/L O-demetyltramadol [3]

Matosdkerhet
Data fran arsuppféljning 2021 (210101-211231).

Niva Totalvariation n Faststalld matvariation
(Hg/L) (%) (CV%)
Tramadol 100 53 51 10
1800 3,5 54 5
O-demetyltramadol 100 5,9 54 9
1800 4,0 55 9
Sparbarhet
Cis-Tramadol-HCI Analyscertifikat Cerilliant.
Tramadol-'3*C-D3 -HCI (IS) Analyscertifikat Cerilliant.
O-desmetyl-cis-Tramadol-HCI Analyscertifikat Cerilliant.
O-desmetyl-cis-Tramadol-De-HCI (IS) Analyscertifikat Cerilliant.

Ovrig information

Valideringen har utforts av Klinisk kemi och faramkologi i Lund [3]. Riktigheten kontrolleras genom del-
tagande i externt kontrollprogram (EQUALIS och LGC).

Ackreditering
U-Tramadol verifiering ar ackrediterad.
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