1. Ko-kristalas apimantis tramadolį arba kaip laisvąją bazę, arba kaip fiziologiniu požiūriu priimtiną druską ir naprokseną, jo enantiomerus arba druskas, kur molekulinis tramadolio ir naprokseno santykis yra 1:2.
2. Ko-kristalas pagal apibrėžties 1 punktą, kur naproksenas yra parinktas tokiu būdu, kad palyginus su vienu tramadoliu arba su tramadolio ir atitinkamo NSAID mišiniu, kaip aktyviu(iais) agentu(ais): 

· padidėja ko-kristalo tirpumas; ir (arba)
· padidėja atsakas į ko-kristalo dozę; ir (arba)
· padidėja ko-kristalo efektyvumas; ir (arba)
· padidėja ko-kristalo tirpimas; ir (arba)
· padidėja ko-kristalo biologinis tinkamumas; ir (arba)
· padidėja ko-kristalo stabilumas; ir (arba)
· sumažėja ko-kristalo higroskopiškumas; ir (arba)
· sumažėja ko-kristalo formų įvairovė; ir (arba)
· moduliuojama ko-kristalo morfologija.

3. Ko-kristalas pagal bet kurį iš apibrėžties 1 arba 2 punktų, kur NSAID yra (S)-naproksenas arba (R)-naproksenas arba jų druskos.
4. Ko-kristalas pagal bet kurį iš apibrėžties nuo 1 iki 3 punktų, kur tramadolis yra (-)-tramadolis arba (+)-tramadolis.
5. Ko-kristalas pagal bet kurį iš apibrėžties nuo 1 iki 4 punktų, parinktas iš: 

• ko-kristalo, apimančio (-)-tramadolį arba kaip laisvąją bazę, arba kaip fiziologiniu požiūriu priimtiną druską, ir (S)-naprokseną;

• ko-kristalo, apimančio (+)-tramadolį arba kaip laisvąją bazę, arba kaip 
fiziologiniu požiūriu priimtiną druską, ir (R)-naprokseną;

• ko-kristalų, apimančių (-)-tramadolį arba kaip laisvąją bazę, arba kaip fiziologiniu požiūriu priimtiną druską ir (S)-naprokseną, ir ko-kristalų, apimančių (+)-tramadolį arba kaip laisvąją bazę, arba kaip fiziologiniu požiūriu priimtiną druską ir (R)-naprokseną, enantiomerinio mišinio;

• bent vieno iš aukščiau minėtų ko-kristalų, kurie yra solvatų ko-kristalai, geriausiai alkoholio solvatų ko-kristalai, visų geriausiai – metanolio solvatų ko-kristalai.

6. Ko-kristalas pagal apibrėžties 1 punktą, apimantis (-)-tramadolį arba kaip laisvąją bazę, arba kaip fiziologiniu požiūriu priimtiną druską ir (S)-naprokseną, arba apimantis (+) tramadolį arba kaip laisvąją bazę, arba kaip fiziologiniu požiūriu priimtiną druską ir (R)-naprokseną, arba šių ko-kristalų enantiomerinius mišinius, b e s i s k i r i a n t i s tuo, kad jam yra būdingas rentgeno spindulių miltelių difrakcijos profilis su [2θ] smailėmis ties 4.3, 8.7, 9.5, 10.2, 10.6, 11.3, 12.1, 12.7, 13.2, 13.7, 14.3, 14.6, 14.8, 15.5, 15.7, 16.0, 16.2, 17.0, 17.4, 17.9, 18.1, 18.7, 19.1, 19.4, 19.7, 20.1, 20.5, 20.8, 21.1, 21.4, 21.6 ir 21.8 [°], kur 2θ vertės yra gautos naudojant vario spinduliuotę (CuKα1 1,54060A),
arba ko-kristalas yra metanolio solvato formoje, apimantis (+)-tramadolį arba kaip laisvąją bazę, arba kaip fiziologiniu požiūriu priimtiną druską ir (R)-naprokseną, b e s i s k i r i a n t i s tuo, kad jam yra būdingas rentgeno spindulių miltelių difrakcijos profilis su [2θ] smailėmis ties 4.1, 6.6, 9.0, 9.2, 10.4, 11.0, 11.5, 12.3, 12.5, 12.7, 13. 0, 13.2, 13.8, 14.9, 15.4, 16.2, 17.2, 17.6, 18.1, 18.5, 19.1, 19.3, 19.6, 19.9, 20.1, 20.4, 20.9, 21.0, 21.5, 22.0, 22.3 ir 22.6 [°], kur 2θ vertės yra gautos naudojant vario spinduliuotę (CuKα1 1,54060A).
7. Ko-kristalas pagal apibrėžties 1 punktą, apimantis (-)-tramadolį arba kaip laisvąją bazę, arba kaip fiziologiniu požiūriu priimtiną druską ir (S)-naprokseną, arba apimantis (+)-tramadolį arba kaip laisvąją bazę, arba kaip fiziologiniu požiūriu priimtiną druską ir (R)-naprokseną, arba šių ko-kristalų enantiomerinius mišinius, b e s i s k i r i a n t i s tuo, kad jis turi tokių matmenų monoklinę gardelę: 

a = 9,512(2) A

b = 40,5736(11) A

c = 10,323(4) A

α = 90°

β = 96,29(1)°

γ = 90°

arba ko-kristalas apima (-)-tramadolį arba kaip laisvąją bazę, arba kaip fiziologiniu požiūriu priimtiną druską ir (S)-naprokseną, arba apima (+)-tramadolį arba kaip laisvąją bazę, arba kaip fiziologiniu požiūriu priimtiną druską ir (R)-naprokseną, arba šių ko-kristalų enantiomerinius mišinius, b e s i s k i r i a n t i s tuo, kad endoterminė smailė, atitinkanti lydymosi tašką prasideda nuo 82°C iki 84°C.
8. Ko-kristalo pagal apibrėžties 1 punktą gavimo būdas, apimantis šias stadijas: 

(a) naprokseno ištirpinimas arba suspendavimas tirpiklyje; pasirinktinai pakaitinant tirpalą arba dispersiją iki aukštesnės nei aplinkos temperatūra ir žemesnės, nei tirpalo arba dispersijos virimo taškas;

(b) tramadolio arba kaip laisvosios bazės, arba kaip druskos ištirpinimas tirpiklyje kartu su, arba po, arba prieš (a) stadiją, pasirinktinai suderintas su (a) stadija, ištirpinant tramadolį jau kartu su naproksenu (a) stadijoje
(c) pasirinktinai tirpalo iš (b) stadijos pridėjimas į tirpalą iš (a) stadijos ir jų sumaišymas;

(d) pasirinktinai tirpiklio pridėjimas į tirpalą iš (a), (b) arba (c) stadijų ir jų sumaišymas;

(e) sumaišyto tirpalo/dispersijos iš (a), (b), (c) arba (d) stadijų atšaldymą iki 
aplinkos arba žemesnės temperatūros;

(f) pasirinktinai dalies arba viso tirpiklio išgarinimą; ir
(g) gautų ko-kristalų nufiltravimą.

9. Farmacinė kompozicija b e s i s k i r i a n t i tuo, kad ji apima terapiniu požiūriu efektyvų kiekį ko-kristalo pagal bet kurį iš apibrėžties nuo 1 iki 7 punktų fiziologiniu požiūriu priimtinoje terpėje.
10. Ko-kristalas pagal bet kurį vieną iš apibrėžties nuo 1 iki 7 punktų, skirtas naudoti skausmo, ypač ūmaus skausmo, lėtinio skausmo, neuropatinio skausmo, nuo stipraus iki vidutinio skausmo, hiperalgezijos, alodinijos arba vėžinio skausmo, įskaitant diabetinę neuropatiją arba diabetinę periferinę neuropatiją ir osteoartritą, fibromialgiją; reumatoidinio artrito, ankilozinio spondilito, sustingusio peties arba išialgijos gydymui.
