PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Lidokain/Adrenalin Aguettant 10 mg/ml + 5 mikrog/ml injektionsvatska, l6sning
Lidokain/Adrenalin Aguettant 20 mg/ml + 5 mikrog/ml injektionsvatska, 16sning

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
Lidokain/Adrenalin Aguettant 10 mg/ml + 5 mikrog/ml injektionsvatska, 6sning

Varje ml injektionsvatska, 16sning innehaller lidokainhydrokloridmonohydrat motsvarande 10 mg
lidokainhydroklorid och adrenalin (epinefrin)tartrat motsvarande 5 mikrogram adrenalin (epinefrin).

Varje 10 ml ampull innehaller lidokainhydrokloridmonohydrat motsvarande 100 mg
lidokainhydroklorid och adrenalin (epinefrin)tartrat motsvarande 50 mikrogram adrenalin (epinefrin).

Lidokain/Adrenalin Aguettant 20 mg/ml + 5 mikrog/ml injektionsvatska, I6sning
Varje ml injektionsvatska, 16sning innehaller lidokainhydrokloridmonohydrat motsvarande 20 mg
lidokainhydroklorid och adrenalin (epinefrin)tartrat motsvarande 5 mikrogram adrenalin (epinefrin).

Varje 10 ml ampull innehaller lidokainhydrokloridmonohydrat motsvarande 200 mg
lidokainhydroklorid och adrenalin (epinefrin)tartrat motsvarande 50 mikrogram adrenalin (epinefrin).

Hjalpdmne(n) med kand effekt
Varje ml injektionsvatska, 16sning innehaller 2,48 mg natrium och 0,5 mg natriummetabisulfit (E223).

Varje 10 ml ampull innehaller 24,8 mg natrium och 5 mg natriummetabisulfit (E223).
For fullstandig férteckning 6ver hjalpamnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

Injektionsvatska, 16sning.

Klar farglos vattenlosning, i stort sett fri fran synliga partiklar.

pH =3,0till 4,0

Osmolalitet:

Lidokain/Adrenalin Aguettant 10 mg/ml + 5 mikrog/ml: 250-290 mOsm/kg
Lidokain/Adrenalin Aguettant 20 mg/ml + 5 mikrog/ml: 330-370 mOsm/kg

4. KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiska indikationer

Lidokain/Adrenalin Aguettant &r indicerat for anvandning vid lokal- eller regional-anestesi.
Lidokain/Adrenalin Aguettant 10 mg/ml + 5 mikrog/ml ar avsett for vuxna och barn 6ver 1 ar.
Lidokain/Adrenalin Aguettant 20 mg/ml + 5 mikrog/ml ar avsett for vuxna och barn 6ver 12 ar.
4.2 Dosering och administreringssatt

Lidokain/Adrenalin ska endast anvandas av lakare med erfarenhet av regional-anestesi eller

under dennes évervakning. Lagsta koncentrationen och lagsta mojliga dos for adekvat anestesi ska
efterstrdvas (se avsnitt 4.4).



Dosen ska justeras baserat pa patientens alder, vikt och tillstand.

Dosering
Vuxna

Rekommenderad dosering av Lidokain/Adrenalin hos vuxna presenteras i Tabell 1.

Tabell 1: Rekommenderad dosering hos vuxna

Lidokainhydroklorid
Indikation
Koncentration Dos Rekommenderad totaldos

Infiltrationsanestesi 10 mg/mi 1-20 ml 10-200 mg

20 mg/ml 0.5-10 ml 10-200 mg
Nervblockader
Plexus brachialis-blockad 10 mg/mi 20-35 ml 200-350 mg

20 mg/ml 10-17.5 ml 200-350 mg
Paravertebralanestesi 10 mg/mi 3-5ml 30-50 mg (per segment)

20 mg/mi 1.5-2.5 ml 30-50 mg (per segment)
Interkostalblockad 10 mg/mi 3-5ml 30-50 mg (per segment)

20 mg/mi 1.5-2.5ml 30-50 mg (per segment)
N. ischiadicus 10 mg/mi 10-40 ml 100-400 mg

20 mg/mi 5-20 ml 100-400 mg
N. pudendalis (pa varje sida) 10 mg/mi 10-20 ml 100-200 mg

20 mg/mi 5-10 ml 100-200 mg
Paracervikalblockad (pa varje 10 mg/ml 10 ml 100 mg
sida) 20 mg/mi 5mi 100 mg
Retrobulbarblock 10 mg/ml 2-5ml 20-50 mg

20 mg/mi 1-2.5ml 20-50 mg
Epiduralanestesi
Lumbal anestesi 10 mg/mi 25-40 ml 250-400 mg

20 mg/ml 12.5-20 ml 250-400 mg
Thorakal anestesi 10 mg/mi 20-30 ml 200-300 mg

20 mg/mi 10-15 ml 200-300 mg
Obstetrisk anestesi 10 mg/mi 20-30 ml 200-300 mg

20 mg/mi 10-15 ml 200-300 mg
Sakral kirurgisk anestesi 10 mg/ml 40 ml 400 mg

20 mg/mi 20 ml 400 mg

Hogsta rekommenderade doser

Den maximala dosen lidokainhydroklorid med adrenalin bor inte dverstiga 500 mg.

Sarskilda populationer
Aldre eller svaga

Aldre eller svaga patienter kan vara mer kansliga for standarddoser, vilket 6kar risken for- samt
svarighetsgraden av toxiska reaktioner som paverkar det centrala nervsystemet och det
kardiovaskulara systemet och kréver noggrann klinisk évervakning. Doserna berdaknas individuellt
efter patientens alder och kroppsvikt. Doserna kan behéva anpassas eftersom hjartminutvolymen och
leverns blodflode minskar med hog alder, vilket tyder pa en minskad clearance av lidokain (se avsnitt
5.2).



Patienter med nedsatt njurfunktion

Patienter bor 6vervakas eftersom nedsatt njurfunktion kan orsaka toxiska effekter pa grund av
ackumulering av aktiva metaboliter (se avsnitt 4.4 och 5.2). Dosen kan behova anpassas pa grund av
minskat clearance och 6kad halveringstid for lidokain.

Patienter med nedsatt leverfunktion
Dosen kan behdva halveras hos patienter med leverinsufficiens (se avsnitt 4.4).

Patienter med hjartinsufficiens
Dosen kan behdva halveras hos patienter med hjértinsufficiens (se avsnitt 4.4).

Andra sarskilda populationer
Doserna kan behdva sankas hos patienter med daligt allmantillstand eller hos patienter med nedsatt
proteinbindningsformaga (som orsakas av t.ex. njurinsufficiens, leverinsufficiens, cancer, graviditet).

Pediatrisk population
Lidokain/Adrenalin Aguettant 20 mg/ml + 5 mikrog/ml ska inte anvandas av barn under 12 ar pa
grund av sakerhetsméssiga skél och risk for toxisk reaktion (se avsnitt 4.8 och 4.9).

Ungdomar (1218 &r)
Doseringen &r densamma som for vuxna.

Barn i dldrarna 1 till 11 ar
Dosen ska beraknas baserat pa vikt upp till maximalt 7 mg/kg.
For berakning hos 6verviktiga barn ska medelvikten for aldern beaktas.

Administreringssatt
Metoden for administrering av lidokain varierar beroende pa tillvagagangssattet (infiltrationsanestesi,
intravends regional-anestesi, nervblockad eller epiduralanestesi).

Extrem forsiktighet bor iakttas for att forhindra oavsiktlig intravaskuldr injektion. Aspiration bor alltid
utforas forsiktigt.

En testdos pa 3-5 ml kortverkande lokalbed6vning rekommenderas for epiduralanestesi.

Verbal kontakt med patienten och upprepad 6vervakning av hjartfrekvensen under 5 minuter efter
administrering av testdosen bor ske. Ateraspiration bor géras fore administrering av full dos. Hela
dosen ska injiceras langsamt, under konstant verbal kontakt med patienten.

Om milda toxiska symtom uppstar ska administreringen avbrytas omedelbart.

For kirurgisk anestesi (t.ex. epiduraladministrering) bor generellt den hogre koncentrationen och dosen
(hogre an koncentrationen och dosen for postoperativ smartlindring) anvandas. Anvand dock minsta
effektiva koncentration och dos nér det ar mojligt och dverskrid inte den maximala dosen.

Den volym av I6sning som anvands avgor omfattningen av det anestetiska diffusionsomradet.

Det ar fordelaktigt att 16sningen nar kroppstemperatur fore injektion eftersom injicering av kalla
l6sningar ar smértsamt.

4.3 Kontraindikationer

« Overkanslighet mot lidokain och andra lokalanestetika av amidtyp eller mot nagot hjalpamne
som anges i avsnitt 6.1.

« Overkanslighet mot sulfit i anamnesen &r en kontraindikation for anvandning av lokalanestetika
innehéllande adrenalin.

» Lidokain ska inte anvandas vid epiduralanestesi till patienter med svar hypotoni sasom vid
kardiogen och hypovolemisk chock.

 Anvéndning av adrenalin vid anestesi av organ med terminala artarer sasom fingrar, tar, nasa,



oron eller penis bor undvikas.
4.4 Varningar och forsiktighet

Administrering av regional eller lokalanestesi bor goras i ett lampligt utrustat och bemannat rum.
Regional- eller lokalanestetiska ingrepp, forutom de av mest trivial karaktér, ska alltid utféras

i narhet till aterupplivningsutrustning. Medicin och andra férnédenheter for 6vervakning och
aterupplivning bor finnas inom rackhall.

Infor stora blockader bor en intravends kanyl sattas innan det lokalanestetiska lakemedlet injiceras.

Som alla lokalanestetiska medel kan lidokain orsaka akuta centralnervdsa och kardiovaskuléra toxiska
effekter vid anvandning som leder till hdga koncentrationer i blodet. Detta galler speciellt efter
oavsiktlig intravaskuldr administrering. Lékare bor kanna till de tekniker som ska anvéndas och bor
vara medvetna om diagnos och behandling av systemisk toxicitet och andra komplikationer som kan
uppsta vid anvandning av lokalanestetika (se avsnitt 4.9).

I séllsynta fall har hjartstopp beskrivits utan tidigare symtom pa centrala nervsystemet. Detta
hjartstillestand var troligen ett symptom pa 6verdosering pa grund av oavsiktlig intravaskular injektion
(se avsnitt 4.9).

Extrem forsiktighet bor iakttas vid anvandning av adrenalinhaltiga l6sningar hos patienter med svar
eller obehandlad hypertoni, hypertyreos, ischemisk hjartsjukdom, stérningar i atrioventrikuléar
overledning, cerebrovaskular insufficiens, diabetes eller andra sjukdomar som kan forvarras pa grund
av effekterna av adrenalin. Adrenalin kan framkalla anginasmértor hos patienter med angina.

Varning géllande sarskilda patientpopulationer:
For att minimera risken for allvarliga biverkningar bor forsiktighet iakttas vid behandling av foljande
patientpopulationer:
. Patienter med partiellt eller totalt AV-block, eftersom lokalanestetika kan férsamra
myokardiets dverledningsformaga.
) Aldre, samt patienter med generellt nedsatt allmantillstand.
o Patienter med allvarlig leversjukdom eller kraftigt sankt njurfunktion.
o Patienter som behandlas med antiarytmika klass 111 (t ex amiodaron) bor sta under
noggrann dvervakning och EKG-monitorering dvervagas, eftersom hjarteffekterna av
lidokain och klass 111 antiarytmika kan vara additiva (se avsnitt 4.5).
o Patienter med akut porfyri. Lidokain/Adrenalin Aguettant injektionvétska, 16sning &r troligen
porfyrinogen och ska forskrivas endast pa strikt indikation till patienter med svara eller akuta
fall av porfyri. Lampliga forsiktighetsatgéarder bor vidtas hos alla patienter med porfyri.

Anvandning av lokalanestetika i inflammerade omraden bor undvikas.

Efter att produkten bérjat marknadsforas har rapporter inkommit om kondrolys hos patienter som fatt
kontinuerlig intraartikular infusion av lokalanestetika postoperativt. De flesta rapporterade fall av
kondrolys har omfattat axelleden. Pa grund av flera bidragande faktorer och inkonsekvens i den
vetenskapliga litteraturen avseende verkningsmekanismen har det inte gatt att faststalla ett
orsakssamband. Kontinuerlig intraartikular infusion ar inte en godkénd indikation for lidokain.

Varningar angaende administrationsteknik
Epiduralanestesi kan leda till hypotoni och bradykardi. Denna risk kan minskas genom intravends
administrering av kristalloida eller kolloidala I6sningar.

Séllsynta fall av neuropatier har rapporterats efter administrering av héga koncentrationer lidokain i
det intratekala utrymmet. Tecken pa spinal blockering bor évervakas for att identifiera oavsiktlig
intratekal injektion.



Allvarliga biverkningar har beskrivits for vissa lokalanestesitekniker - oberoende av vilket
lokalbeddvningsmedel som anvéands.Till exempel:

o Epiduralanestesi kan orsaka hypotoni och bradykardi speciellt vid samtidig hypovolemi.
Denna risk kan minskas genom att fylla cirkulationen med en kristallin eller kolloidal 16sning
fore administrering av anestesimedlet. Hypotension ska behandlas omedelbart med intravends
administrering med sympatomimetika, som kan upprepas vid behov.

o Forsiktighet bor iakttas vid anvandning av epiduralanestesi hos patienter med minskad
kardiovaskular reserv, eftersom de kan ha mindre férmaga att kompensera for den bromsning
av atrioventrikulér 6verledning som induceras av lidokain.

o En paracervikal blockering paverkar fostret mer &n andra block som anvénds inom obstetrik.
Fosterets hjartfunktion bor dvervakas under paracervikal anestesi, eftersom fetal bradykardi
eller takykardi ofta har observerats och kan atfoljas av fetal acidos och hypoxi. De potentiella
o0nskade effekterna av ett paracervikalt block bor vdgas mot fordelarna.

o Vid retrobulbar injektion kan lokalanestetika i séllsynta fall l4cka in i det subaraknoidala
utrymmet och orsaka toxiska reaktioner aven vid laga doser av lokalanestetika, i synnerhet
tillfallig blindhet, kardiovaskular kollaps, apné, kramper, etc. Dessa komplikationer bor
upptackas och behandlas omedelbart.

o Det finns en liten risk for ihallande 6gonmuskeldysfunktion vid retro- och peribulbara
injektioner av lokalanestetika. Huvudsakliga orsaker &r trauma och/eller lokala toxiska effekter
pa muskler och nerver. Omfattningen av dessa vavnadsskador beror pa traumats
svarighetsgrad, lokalanestetikans koncentration och hur lange vavnaden exponerats for
lokalanestetika. Av denna anledning boér lagsta effektiva koncentration och dos viljas.
Vasokonstriktorer och andra tillsatser kan forstarka vavnadsreaktioner och bor endast
anvandas pa indikation.

o Sarskilt injektioner i huvud- och halsregionerna kan oavsiktligt bli intravaskuléara och orsaka
cerebrala symptom redan vid laga doser.

Andra varningar
Eventuell korskanslighet med andra lokalanestetika av amidtyp bor beaktas.

Natrium
Detta lakemedel innehaller 2,48 mg natrium per ml, motsvarande 1,24 % av WHO:s hogsta
rekommenderade dagliga intag av 2 g natrium for en vuxen.

Natriummetabisulfit
Detta lakemedel innehaller natriummetabisulfit. | sallsynta fall kan detta resultera i svara
oOverkanslighetsreaktioner och bronkospasmer.

4.5 Interaktioner med andra lakemedel och 6vriga interaktioner

Interaktioner med lidokain
Farmakodynamiska interaktioner

Klass I-antiarytmika
Samtidig administrering av lidokain och andra klass I-antiarytmika bor undvikas pa grund av risken att
allvarliga biverkningar i hjartat uppstar.

Andra antiarytmika

Om lidokain kombineras med andra antiarytmiska lakemedel sasom betareceptorblockerare eller
kalciumkanalblockerare, kan den hammande effekten pa atrioventrikular och intraventrikular
overledning och pa kontraktiliteten forstarkas.

Kombination med andra lokalanestetika
Kombination av olika lokalanestetika kan leda till additiva effekter pa det kardiovaskulara och centrala
nervsystemet.

Muskelavslappnande medel



Effekten av muskelavslappnande medel (t.ex. Suxametonium) forlangs av lidokain.

S6mn- och rogivande medel, hypnotika

Lidokain bor administreras med forsiktighet till patienter som far medicinering med lugnande medel
som ocksa paverkar funktionen av CNS och darfor kan forandra lidokains toxicitet. Det kan finnas en
additiv effekt mellan den lokalanestetiska effekten och lugnande eller somnmedel.

Flyktiga anestetika
Om lidokain och flyktiga anestetika ges samtidigt kan de depressiva effekterna av bada forstarkas.

Lakemedel som kan sanka kramptréskeln
Eftersom lidokain i sig kan sanka anfallstroskeln kan samtidig administrering med andra lakemedel
som sanker anfallstroskeln (t.ex. tramadol eller bupropion) 6ka risken for krampanfall.

Lakemedel som kan héja kramptrdskeln
Samtidig administrering av diazepam hojer troskeln for att lidokain ska ge krampanfall. Detta maste
beaktas vid 6vervakning av patienter med avseende pa tecken pa toxicitet av lidokain.

Farmakokinetiska interaktioner

Lidokain metaboliseras huvudsakligen via cytokrom P 450 isoenzymer CYP3A4 och CYP1AZ2 (se
avsnitt 5.2). Samtidig administrering med aktiva substanser som &r substrat, hdmmare eller inducerare
av leverenzymer, isoenzym CYP3A4 och CYP1A2, kan ha en inverkan pa farmakokinetiken for
lidokain och darmed aven pa dess effekt.

Hammare av CYP3A4 och/eller CYP1A2

Samtidig administrering av lidokain med hd&mmare av CYP3A4 och/eller CYP1A2 kan leda till 6kade
plasmakoncentrationer av lidokain. Okade plasmanivaer har rapporterats for t.ex.

» Amiodaron (CYP3A4-hammare): Amiodaron minskar levermetabolismen av lidokain, vilket
leder till risken for 6kade lidokainnivaer, med efterféljande 6kning av neurologisk och
kardiovaskulér toxicitet. Klinisk 6vervakning, EKG och eventuellt kontroll av
plasmakoncentrationen av lidokain bor utforas. Vid behov bor doseringen av lidokain dvervakas
under och efter amiodaronbehandling.

« Cimetidin (CYP3A4 och CYP1A2-hdmmare): Cimetidin i doser lika med eller hdgre an 800
mg/dag: 6kning av plasmakoncentrationen av lidokain med efterféljande 6kning av neurologisk
och kardiovaskular toxicitet. Klinisk undersdkning, EKG och eventuellt kontroll av
plasmakoncentrationen av lidokain bor utforas. Vid behov bor doseringen av lidokain dvervakas
under och efter cimetidinbehandling.

* Fluvoxamin (CYP3A4 och CYP1A2-hammare): Okade lidokainnivaer, vilket okar risken for
neurologisk och kardiovaskulér toxicitet. Klinisk évervakning, EKG och eventuellt kontroll av
plasmakoncentrationen av lidokain bor utféras. Vid behov bor doseringen av lidokain dvervakas
under och efter samtidig administrering.

» Betablockerare (forutom esmolol): Lidokain intravendst: 6kade lidokainnivaer, med efterféljande
Okning av neurologisk och kardiovaskular toxicitet. Klinisk 6vervakning, EKG och eventuellt
kontroll av plasmakoncentrationen av lidokain bor utforas. Vid behov bor doseringen av
lidokain Gvervakas under och efter behandling med betablockerare.

» Andra kdnda hdammare av CYP3A4: proteashammare (t.ex. ritonavir), makrolidantibiotika (t.ex.
erytromycin), svampdddande medel (t.ex. ketokonazol, itrakonazol).

» Andra kdnda hdmmare av CYP1A2: ciprofloxacin.

Inducerare av CYP3A4 och/eller CYP1A2



Aktiva substanser som inducerar CYP3A4 och/eller CYP1A2 sasom barbiturater (framst fenobarbital),
karbamazepin, fenytoin eller primidon, paskyndar plasmaclearance av lidokain och minskar darmed
dess effekt.

Andra farmakokinetiska interaktioner

Lakemedel som foérandrar metabolismen, leverns blodfldde, hjartminutvolymen eller perifer
distribution av lidokain kan paverka plasmanivaerna av lidokain.

Lakemedel som orsakar hypokalemi

De elektrofysiologiska effekterna av lidokain &r starkt beroende av den extracelluléra
kaliumkoncentrationen och kan néstan helt blockeras av hypokalemi. Samtidig anvéndning av
lakemedel som kan orsaka allvarlig hypokalemi (t.ex. acetazolamid, loopdiuretika och tiazider) bor
darfor undvikas eller anvandas under noggrann dvervakning av serumkaliumkoncentrationen.

Interaktioner med adrenalin

Icke-selektiva beta-receptorblockerare

Icke-selektiva beta-receptorblockerare t ex propranolol forstarker adrenalinets pressoreffekt
vilket kan leda till uttalad hypertension och bradykardi. Kombinationen kan kréva
dosanpassning.

Inhalationsanestetika
Adrenalin kan vid injektion under narkos med halotan ge allvarliga hjartarytmier.
Kombinationen kan krdva dosanpassning.

Tricykliska antidepressiva

Adrenalins pressoreffekt kan i kombination med tricykliska antidepressiva ge en utdragen
blodtrycksstegring. | akuta forsok med hogdos adrenalin intravendst har effekten visats
forstarkas 2-3-faldigt.

En kombination av adrenalininnehallande l6sningar och oxytocinliknande liakemedel av
ergottyp kan ge en kraftig, ihallande blodtryckshojning och eventuellt orsaka skador
cerebrovaskulért och kardiellt.

Fentiazinderivat och butyrofenonderivat kan minska eller hdmma adrenalinets pressoreffekt.
4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Graviditet

Adekvata data fran behandling av gravida kvinnor med lidokain/adrenalin saknas.
Lidokain passerar placenta. Det ar rimligt att formoda att lidokain har anvants hos ett stort
antal gravida kvinnor och fertila kvinnor. Det finns inga hallpunkter for att lidokain kan
orsaka storningar i reproduktionsprocessen sasom 6kad missbildningsfrekvens eller direkt
eller indirekt fosterpaverkan. Riskerna for manniska ar dock inte fullstandigt utredda.

Djurstudier ar ofullstandiga vad galler effekter av lidokain och adrenalin pa graviditet,
embryof/fosterutveckling, forlossning och utveckling efter fodseln (se avsnitt 5.3).

Djurstudier har visat en teratogen risk for adrenalin under organogenesen (se avsnitt 5.3). Langvarig
erfarenhet av anvandning av adrenalin under graviditet under flera decennier identifierar dock inte en
lakemedelsrelaterad risk for allvarliga fosterskador, missfall eller ogynnsamma resultat hos modern
eller foster.

Vid tillfalligt bruk under graviditet och vid férlossning beddms nyttan uppvéaga eventuella
risker. Paracervikalblockad eller pudendusblockad med lidokain okar risken for reaktioner
som bradykardi/takykardi hos fostret. Fostrets hjartfrekvens maste darfor foljas noggrant.
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Adrenalin kan minska det uterina blodflodet och uteruskontraktionen vid férlossning, sarskilt
efter intravends injektion. (Se avsnitt 5.2).

Amning

Adrenalin utséndras i brostmjolk. Adrenalin absorberas dock inte vid oralt intag.

Lidokain utsondras i brostmjolk i sma méangder och absorberas daligt av spadbarnet. Moderns behov
av behandling med Lidokain/Adrenalin och fordelarna med amning maste vagas mot de potentiella
riskerna for barnet.

4.7  Effekter pa formagan att framfora fordon och anvanda maskiner

Lidokain/Adrenalin Aguettant kan ha en effekt pa formagan att framfora fordon och anvanda
maskiner. Efter injektion av lokalanestetika kan en 6vergaende sensorisk forlust och/eller motorisk
blockad intréffa. Tills effekterna avtar ska patienten inte framfora fordon eller anvénda maskiner.

4.8 Biverkningar

Sammanfattning av sékerhetsprofilen

Frekvensen och svarighetsgraden av biverkningarna av lidokain beror pa dosen, administreringsvagen
och patientens individuella kanslighet.

Biverkningarna relaterade till lokalanestetika ar séllsynta i franvaro av en 6verdos, onormal snabb
systemisk absorption eller oavsiktlig intravaskular injektion; i sadana fall kan de vara mycket
allvarliga, séarskilt nér det géller kardiovaskulédr och neurologisk funktion.

Biverkningar orsakade av lidokain kan vara svara att skilja fran de fysiologiska effekterna av
nervblockaden (t.ex. hypotoni, bradykardi), hdndelser orsakade direkt (t.ex. neurologiska lesioner)
eller indirekt av nalpunktion.

Symtom pa lokal toxicitet kan uppsta efter administrering av lidokain. Systemiska biverkningar kan
forvantas vid plasmakoncentrationer av lidokain som éverstiger 5-10 mg/l. De visar sig i form av bade
neurologiska och kardiovaskuldra symtom.

De mojliga biverkningarna efter administrering av lidokain som lokalanestesi &r i stort sett samma som
de som orsakas av andra lokalanestetika av amidtyp.

De biverkningar som listas i detta avsnitt faller inom foljande frekvenskategorier: Mycket vanliga
(>1/10); Vanliga (>1/100, <1/10); Mindre vanliga (>1/1 000, <1/100); Sé&llsynta (=1/10 000, <1/1 000)
och ingen kéand frekvens (kan inte beraknas fran tillgangliga data).



MedDRA-
systemets
organklasser

MedDRA-term

Mycket
vanliga
(=1/10)

Vanliga (>1/100,
<1/10)

Mindre vanliga
(=1/1 000,
<1/100)

Séllsynta (>1/10
000, <1/1 000)

ingen kand
frekvens (kan inte
beraknas fran
tillgangliga data)

Blodet och
lymfsystemet

Methemoglobinemi

Immunsystemet

Allergiska
reaktioner*,
anafylaktoid
reaktioner,
bronkospasm och i
allvarligaste fall
anafylaktisk chock

Centrala och
perifera
nervsystemet

Parestesi,
medvetandeforlust,
overgaende
neurologiska
symtom.

Tecken och
symtom pa
CNS-toxicitet
(cirkumoral
parestesi,
domningskanslor
i tungan,
hyperakusi,
dysartri)

Neuropati, kramper
(6verdos), perifera
nervskador,
kranialnervsskador,
ihallande anestesi,
parestesi,
huvudvark atfoljd
av tinnitus och
ljuskénslighet,
neurosensorisk
dovhet.

Regional
anvéndning i brost-
eller huvud-
/halsregionen kan
inducera sympatisk
blockad som
resulterar i
overgéende symtom
som Horners
syndrom,
Harlequins
syndrom.

Ogon

Dubbelseende

Hjartat

Bradykardi

Hjartarytmi,
myokarddepression
eller mojligen
hjartstillestand
(6verdos eller
oavsiktlig
intravaskular
injektion)

Blodkarl

Hypertension,
hypotension




MedDRA-term

MedDRA- . . ingen kand
systemets \I\//%?ike; Vanliga (=1/100, Ml(r;dlr/el\gaon(;lga Séllsynta (>1/10 frekvens (kan inte
organklasser 1/ 1%) <1/10) <1 /100) ’ 000, <1/1 000) beréaknas fran

= tillgangliga data)
Andningsvagar,
brostkorg och Andningsdepression
mediastinum
Magtarmkanalen | lllamaende | Krakningar

Hud och
subkutan vavnad

Utslag, urtikaria,
6dem

* Hudtest for allergi mot lidokain anses inte vara tillforlitligt

Pediatrisk population

Frekvens, typ och svarighetsgrad av biverkningar hos barn forvantas vara samma som hos vuxna.

Andra sarskilda populationer

Hos é&ldre patienter kan férekomsten av biverkningar 6ka.

Rapportering av misstankta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstankta biverkningar efter att lakemedlet godkénts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt dvervaka lakemedlets nytta-riskforhallande. Halso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje misstankt biverkning till

Lakemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala
Webbplats:www.lakemedelsverket.se

4.9 Overdosering

Beroende pa individuell kanslighet intraffar toxiska reaktioner fran en koncentration i vendst blod pa
cirka 5-10 mg lidokain per liter och uppat.

Den dédliga plasmakoncentrationen for manniskor ligger i intervallet 6 till 33 mg lidokain per liter.

Overdos eller ofrivilliga intravaskulara injektioner kan ge for hoga plasmakoncentrationer av lidokain;
detta resulterar i tecken pa akut toxicitet, vilket kan leda till mycket allvarliga biverkningar. De toxiska
effekterna av lidokain beror pa nivan pa plasmakoncentrationen; ju hogre plasmakoncentrationen &r
och ju snabbare den stiger, desto vanligare och allvarligare ar de toxiska reaktionerna. Sadana toxiska
reaktioner berdr det centrala nervsystemet och det kardiovaskuldra systemet.

Symtom

Laga toxiska 6verdoser av lidokain resulterar i stimulering av det centrala nervsystemet. Grov
6verdos, som ger hdga toxiska plasmakoncentrationer, orsakar depression av de centrala funktionerna.

Toxicitet i det centrala nervsystemet sker gradvis med symtom och tecken pa eskalerande

svarighetsgrad.
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Inledningsvis observeras symtom som: yrsel, svindel, agitation, hallucinationer, eufori, oro,
gaspningar, logorré, huvudvark, illamaende, krakningar, labial parestesi, domningar i tungan, tinnitus
och dysartri, nedsatt horsel och syn.

Andra subjektiva symtom pa centrala nervsystemet inkluderar: desorientering, enstaka kansla av
dasighet. Takykardi, hogt blodtryck och rodnad har ocksa rapporterats.

Dessa tecken pa larm kraver uppmarksam 6vervakning: muskelryckningar, skakningar, frossa och
generaliserade krampanfall. Samtidigt administrerat diazepam hdjer kramptréskeln for lidokain. Detta
maste beaktas vid dvervakning av patienter med avseende pa tecken pa toxicitet av lidokain.

| fall av mycket hég administrerad dos: generaliserad depression av centrala nervsystemet,
andningsdepression, koma och andningsstillestand.

Kardiovaskular toxicitet kan ses i allvarliga fall: hjartrytmrubbningar sdsom ventrikular extrasystol,

ventrikelflimmer, icke palperbar puls, blekhet, bradykardi, stérningar i atrioventrikulér éverledning,
minskad hjartkontraktilitet, hypotoni och hjartstillestand.

Behandling

Om tecken pa akut systemisk toxicitet upptrader ska administreringen av lokalanestetika omedelbart
avbrytas. Intravends vétska ska ges for att forhindra hypoxi och acidos, som forstarker systemisk
toxicitet utldsta av lokalanestesi (LAST) och forvérrar progression till kardiovaskular kollaps och
krampanfall.

Om krampanfall uppstar ska syresattningen uppratthallas och cirkulationen stodjas. Vid behov ska ett
antikonvulsivt lakemedel ges. Anvandning av intravends lipidemulsion bor 6vervégas.

Om kardiovaskular depression ar uppenbar (hypotension, bradykardi) bor behandling med
intravaskular vatskesubstitution, vasopressoriska, kronotropa och/eller inotropa lakemedel évervégas.

Vid cirkulationsstopp bor omedelbar hjart-lungraddning pabdrjas. For ett framgangsrikt resultat kan
langvariga aterupplivningsatgarder kravas.

Patienter som har manifesterade tecken pa LAST bor 6vervakas i minst 12 timmar, eftersom
kardiovaskular depression kan kvarsta eller aterkomma efter behandling.

Centralt verkande analeptika ar kontraindicerade.
Det finns inget specifikt motgift.

Lidokain kan inte elimineras genom hemodialys.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER

5.1 Farmakodynamiska egenskaper

Farmakoterapeutisk grupp: Lokalanestetika, ATC-kod: NO1BB52

Lidokain adrenalin innehaller lidokain, som ar ett lokalanestetikum av amidtyp, samt
vasokonstriktorn adrenalin (epinefrin). Lidokain blockerar impulsledningen i nervfibrerna

reversibelt genom att hdmma transporten av natriumjoner genom nervmembranet. Liknande
effekter kan aven ses pa excitatoriska membran i hjarna och hjartmuskel.
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Debut och duration av lidokains effekt &r beroende av administreringsvéag och dos. Tillsatsen av
adrenalin kan forlanga effektdurationen for infiltration och perifer nervblockad, men har en mindre
uttalad effekt pa epiduralblockad.

Toxicitet i centrala nervsystemet intréffar vid lagre plasmakoncentrationer av lidokain &n
hjarttoxicitet. Vid dverdosering upptrader darfor symtom pa toxicitet i centrala nervsystemet forst, fore
symtom pa hjarttoxicitet.

Effekter av systemiskt cirkulerande lokalanestetika pa hjartat kan inkludera férdrojning av
stimulustroskeln och ledning, negativ inotropi, negativ kronotropi och hypotoni. Dessa effekter kan
leda till hjartstillestand i sallsynta fall.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption

Plasmanivan ar beroende av injektionsstélle och administreringsvéag. Det finns dock ett samband
mellan méangden injicerat lokalanestesi och maximala plasmanivaer.

Maximala koncentrationer uppnas inom 30 minuter, hos de flesta patienter uppnas maximala
koncentrationer inom 10-20 minuter.

Interkostala blockader ger de hdgsta plasmakoncentrationerna, medan subkutana injektioner i buken
ger de lagsta plasmakoncentrationerna.

Efter intramuskulér injektion av 400 mg lidokainhydrokloridmonohydrat for interkostal blockad har
den maximala plasmakoncentrationen (Ci.,) faststallts till 6,48 mg/l, uppnadd efter 5-15 minuter

(tmax)-

Efter subkutan administrering nadde C.. 4,91 mg/l (vaginal injektion) respektive 1,95 mg/I
(abdominal injektion). I en studie som involverade 5 friska frivilliga, efter maxillar-buckal
infiltrationsanestesi med 36 mg lidokain, med en 2 % I6sning, nadde C.. 0,31 mg/l.

Tillsatsen av adrenalin (5 pg/ml) sanker absorptionshastigheten och minskar den maximala
plasmakoncentrationen med 20-50 %, beroende pa injektionsstélle.

Absorptionen ar total och bifasisk fran epidurala rummet med halveringstider runt 9,3 minuter
respektive 82 minuter. Den langsamma absorptionen &r den tidsbegransande faktorn vid
elimination av lidokain, vilket forklarar den langsammare eliminationen efter epidural
injektion jamfort med intravends injektion.

Distribution

Lidokain har en bifasisk elimination. Efter intravents administrering distribueras forst den aktiva
substansen snabbt fran det centrala facket till intensivt perfunderade vavnader och organ (alfa-
distributionsfas). Denna fas foljs av omfdrdelning till skelettmuskler och fettvavnad. Halveringstiden
under alfa-distributionsfasen &r cirka 4-8 minuter. Distribution till perifera vavnader forvéntas ske
inom 15 minuter.

Plasmaproteinbindningen &r cirka 60-80 procent hos vuxna. Den ar beroende av koncentrationen av
den aktiva substansen och dessutom pa koncentrationen av alfa-1-syraglykoproteinet (AAG). AAG ar
ett akutfasprotein som binder fritt lidokain och kan dkas t.ex. efter trauma, operation eller brannskador
beroende pa patientens patofysiologiska tillstand. Tvartom har det visat sig att AAG-koncentrationerna
ar laga hos nyfodda spadbarn och patienter som lider av nedsatt leverfunktion, vilket leder till en
markant minskning av bindningen av lidokain i plasma.
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Distributionsvolymen vid steady state &r 91 liter. Distributionsvolymen kan forandras hos patienter
som lider av ytterligare sjukdomar, t.ex. hjartsvikt, leverinsufficiens eller njurinsufficiens.

Metabolism

Lidokain metaboliseras snabbt i levern av mono-oxygenaser framst via oxidativ N-dealkylering,
hydroxylering av den aromatiska ringen och hydrolys av amidbindningen. Hydroxylerade derivat
genomgar konjugering.

Totalt har ca. 90 % av lidokain metaboliserats till 4-hydroxi-2,6-xylidin, till 4-hydroxi-2,6-
xylidinglukuronid och i lagre grad till de aktiva metaboliterna monoetylglycinxylidid (MEGX) och
glycinxylidid (GX).

De senare kan ackumuleras under langre varaktiga infusioner eller i narvaro av allvarlig
njurinsufficiens pa grund av deras langre halveringstid jamfort med lidokain for sig. | narvaro av
leversjukdomar kan amnesomséttningen reduceras till 10-50 procent av det normala.

Resultat med humana levermikrosomer och rekombinanta humana CY P-isoformer visade att
CYP1A2- och CYP3A4-enzymer ar de viktigaste CYP-isoformerna som ar involverade i lidokain N-
deetylering.

Eliminering

Mindre an 10 procent av lidokain utséndras oférandrat i urinen, den aterstaende delen i form av
metaboliter.

Eliminationshalveringstiden &r 1,5-2 timmar hos vuxna och ca. 3 timmar hos nyfodda.
Elimineringshalveringstiden kan oka vid allvarlig hjartsvikt (upp till 4-12 timmar) eller kronisk
leversjukdom (upp till 4,5-6 timmar).

Halveringstiden for de aktiva metaboliterna monoetylglycin xylidid (MEGX) och glycin xylidid (GX)
ar 2-6 timmar respektive 10 timmar. Eftersom deras plasmatiska halveringstid ar langre an lidokains,
kan ackumulering av metaboliter, sarskilt GX, ske under forlangd infusion.

Dessutom beror elimineringshastigheten pa pH; den kan ékas genom férsurning av urinen.
Plasmaclearance ar cirka 0,95 ml/min.

Det hepatiska blodflodet verkar begransa graden av lidokainmetabolism.

Sarskilda populationer

Patienter med nedsatt njurfunktion

Den plasmatiska halveringstiden for lidokain verkade vara oftérandrad forutom viss ackumulering av
GX under infusion pa 12 timmar eller mer. Denna ansamling verkade vara associerad med langvarig
administrering av lakemedlet. Hos patienter med svar njurinsufficiens halverades emellertid clearance
av lidokain och halveringstiden var ungefar dubbelt sa lang som hos friska patienter.

Patienter med nedsatt leverfunktion

Den plasmatiska halveringstiden for lidokain och dess metaboliter kan forlangas, och signifikanta
effekter pa farmakokinetiken och doskraven for lidokain kan forvantas hos patienter med nedsatt
leverperfusion, t.ex. efter akut hjartinfarkt, i ndrvaro av hjartinsufficiens, leversjukdom eller kongestiv
hjértsvikt.

Aldre

Eliminationshalveringstid och distributionsvolym kan tyckas vara férlangd respektive dkad hos aldre
pa grund av minskad hjartminutvolym och/eller leverblodflode.
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Gravid eller ammande kvinna

Lidokain passerar 6ver placentabarriaren genom enkel diffusion och nar fostret inom nagra minuter
efter administrering.

Efter paracervikal blockering har markant hogre koncentrationer av lidokain hittats i navelstrangsblod.
Fostret kan metabolisera lidokain. Nivaerna i fostrets blod &r cirka 60 % av koncentrationerna i
moderns blod. Pa grund av en lagre plasmaproteinbindning i fosterblod &r koncentrationen av det
farmakologiskt aktiva fria lidokainet 1,4 gdnger moderns koncentration.

Lidokain utsondras i brostmjolk endast i sma mangder.

Pediatrisk population

Hos nyfodda spadbarn ar a1-syra glykoproteinnivaerna laga och proteinbindningen kan minska.
Eftersom den fria delen kan vara hogre, rekommenderas inte anvandning av lidokain till nyfédda
spadbarn.

5.3  Prekliniska sakerhetsuppgifter

Reproduktionstoxicitet

I studier av embryo/fosterutveckling i ratta och kanin med dosering av lidokain under
organogenesen sags inga teratogena effekter. Embryotoxicitet sags i kanin vid modertoxisk
dos. Avkomman till rattor som behandlats med modertoxisk dos under sen dréktighet och
laktation visade minskad postnatal dverlevnad.

Vid mycket hoga doser orsakade adrenalin missbildningar hos ratta. For ovrigt saknas
reproduktionstoxikologiska studier av adrenalin pa djur.

Genotoxicitet och karcinogenicitet

Genotoxicitetsstudier av lidokain var negativa. Karcinogeniciteten av lidokain har inte
studerats. Lidokains metabolit 2,6-dimetylanilin har genotoxisk potential in vitro. | en
karcinogenicitetsstudie pa ratta med exponering for 2,6-dimetylanilin in utero, postnatalt och
under hela livstiden sags tumarer i nashalan, underhuden och levern. Den kliniska relevansen
av tumorfynden vid kortvarig/intermittent anvandning av lidokain &r okénd.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning dver hjalpdmnen

Natriumklorid

Saltsyra (for pH-justering)

Natriumhydroxid (for pH-justering)

Natriummetabisulfit (E223)

Vatten for injektionsvatskor

6.2 Inkompatibiliteter

Da blandbarhetsstudier saknas skall detta lakemedel inte blandas med andra lakemedel.
6.3 Hallbarhet

Odppnad ampull: 2 ar.

Detta lakemedel kan forvaras vid temperaturer som inte éverstiger 25 °C i hogst 3 manader. | samtliga
fall ska lakemedlet kasseras 3 manader efter det forst tagits bort fran kylforvaring.
Efter forsta Oppnandet av ampullen:

Injektionslosningen ska administreras omedelbart efter att behallaren 6ppnats. Ej anvant lakemedel ska
kasseras
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6.4 Sarskilda férvaringsanvisningar

Forvaras i kylskap (2°C-8°C). Ljuskansligt. Forvara i ytterkartongen.

6.5 Forpackningstyp och innehall

10 ml l6sning i farglos glasampull. Varje forpackning innehaller 10 ampuller.
6.6  Sarskilda anvisningar for destruktion och évrig hantering
Instruktion for anvéndning:

Produkten ska inspekteras visuellt med avseende pa partiklar och missfargning fore administrering.
Endast klar och farglos 16sning fri fran partiklar eller fallningar ska anvandas.

Ej anvént lakemedel och avfall ska kasseras enligt gallande anvisningar.
7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJINING
Laboratoire Aguettant

1 rue Alexander Fleming

69007 Lyon

Frankrike

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJINING

Lidokain/Adrenalin Aguettant 10 mg/ml + 5 mikrog/ml injektionsvatska, l6sning : 65947
Lidokain/Adrenalin Aguettant 20 mg/ml + 5 mikrog/ml injektionsvatska, 16sning: 65948

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

Datum for det forsta godkannandet: 2025-07-08

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

2026-06-10
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