VALMISTEYHTEENVETO

1. LAAKEVALMISTEEN NIMI

Lidocain 5 mg/ml c. adrenalin injektioneste, liuos

Lidocain 10 mg/ml c. adrenalin injektioneste, liuos

Lidocain 20 mg/ml c. adrenalin injektioneste, liuos

2.  VAIKUTTAVAT AINEET JA NIIDEN MAARAT

Lidocain 5 mg/ml c. adrenalin: Lidokainihydrokloridi 5 mg/ml, adrenalinihydrokloridi vastaten
adrenaliinia 10 mikrog/ml. Yksi 10 mln injektiopullo sisaltid 50 mg lidokaiinihydrokloridia ja 100
mikrog adrenaliinia.

Lidocain 10 mg/ml c. adrenalin: Lidokaiinihydrokloridi 10 mg/ml, adrenaliinihydrokloridi vastaten
adrenaliinia 10 mikrog/ml. Yksi 10 mln njektiopullo siséltdd 100 mg lidokaiinihydrokloridia ja 100
mikrog adrenaliinia

Lidocain 20 mg/ml c. adrenalin: Lidokaiinihydrokloridi 20 mg/ml, adrenaliinthydrokloridi vastaten
adrenaliinia 5 mikrog/ml. Yksi 10 mln injektiopullo sisdltid 200 mg lidokainihydrokloridia ja 50
mikrog adrenaliinia

Apuaine, jonka vaikutus tunnetaan: Natriummetabisulfiitti (E223)

Téydellinen apuaineluettelo, ks. kohta 6.1

3. LAAKEMUOTO

Injektioneste, luos.

Kirkas, véritén injektioneste.

4. KLIINISET TIEDOT

4.1 Kaiyttoaiheet
Paikallis- ja johtopuudutus aikuisille ja lapsille.
4.2 Annostus ja antotapa

Ladkevalmiste on tarkoitettu aikuisille ja lapsille. On aina kdytettdvé pienintd tehokasta
puudutepitoisuutta ja -annosta. Injektiot tulee suorittaa niin lihelle puudutettavia hermoja kuin
mahdollista ottaen huomioon injektioalueen anatomiset erityispiirteet ja odotettavissa olevat kliniset
vasteet puudutustoimenpiteelle. Injektiot on annettava hitaasti ja sdénndllisin vélein puuduteruiskulla
aspiroiden, jotta huomattaisiin ja viltettdisiin vahingossa tapahtuva suonensisdinen annostelu.

Infiltraatiopuudutus ja ithonalaiset johtopuudutukset:

Annostellaan puudutettavan alueen laajuudesta riippuen tarvittaessa aina maksimikerta-annokseen
saakka, joka on 5 mg/ml injektionesteelli 50 ml, 10 mg/ml injektionesteelld 50 ml ja 20 mg/ml
injektionesteelld 25 ml.

Maksimikerta-annos aikuisille on 500 mg lidokaiinihydrokloridia ja/tai 500 mikrog adrenaliinia.



Perifeeriset johtopuudutukset:

Maksimiannos aikuisille on 500 mg lidokaiinihydrokloridia ja/tai 500 mikrog adrenaliinia.

Pediatriset potilaat

Hoidettaessa alle 4-vuotiaita lapsia tulee noudattaa erityistd tarkkaavaisuutta. Annettavan injektion
méidrd midraytyy lapsen idn ja painon sekd toimenpiteen laajuuden mukaan. Anestesiamenetelma tulee
valita huolellisesti. Kivuliaita anestesiamenetelmia tulee vélttdd. Lapsen reagointia hoidon aikana tulee
seurata tarkoin.

Keskimaarin kiytetty annos on 20—30 mg lidokaiinihydrokloridia hoitokertaa kohti. Lapselle
annettavan lidokaiinihydrokloridiannoksen (mg) voi vaihtoehtoisesti laskea seuraavasti: lapsen paino
(kg) x 1,33.

Lapsille maksimikerta-annos on 5 mg/kg lidokaiinihydrokloridia ja/tai 10 mikrog/kg adrenaliinia.
4.3 Vasta-aiheet

- Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai jollekin apuaineelle tai muille amidityyppisille puudutteille
- Adams — Stokesin oireyhtyma.

- Téydellinen eteis-kammiokatkos, jos potilaalla eiole syddmentahdistinta.

- Sormien, varpaiden, nenén, korvalehtien tai peniksen paikallispuudutus.

4.4 Varoitukset ja kiyttoon liittyviit varotoimet

Paikallispuudutteita tulee kiyttdd ainoastaan, jos niiden aiheuttamien mahdollisten haittavaikutusten
hoitamiselle on riittdvit valmiudet. Néitd ovat ensiapu- ja elvytysvalmius sekd mahdollisuus
suonensisdiseen nestehoitoon. Tarvittavan vélineiston ja hoidossa kdytettidvien lidkkeiden tulee olla
nopeasti saatavilla.

Jotta viltettdisiin lidokaiinin tarpeettoman suuri imeytyminen verenkiertoon sekd haitta- ja
myrkkyvaikutukset, on kdytettdva pienintd tehokasta puudutepitoisuutta ja -midrad. Samasta syystd on
véltettdva mjektioita tulehtuneisiin tai infektoituneisiin kudoksiin, joiden verenkierto on vilkastunut.
Injektio tulee suorittaa hitaasti ja sdédnnollisin vélein puuduteruiskulla aspiroiden suonensisdisen
annostelun vélttdmiseksi.

Harkintaa ja varovaisuutta on noudatettava puudutettaessa potilaita, jotka ovat hypovoleemisia tai
sokissa, jotka kérsivét hypoksiasta tai vakavasta hengitysvajaudesta, joiden maksan verenkierto on
jostakin syystd heikentynyt tai joilla on maksan toiminnanvajaus. Epilepsiapotilaita ja muita
kouristuksille tai tajuttomuuskohtauksille alttiita potilaita, myasthenia gravis -potilaita tai muista
hermo-lihasjohtumiseen vaikuttavista sairauksista kérsivid potilaita tulee niin ikd4n puuduttaa varoen.
Sama pitee potilaisiin, joilla on sydédnsairaus, kuten johtumishéirié (ks. kohta 4.3) tai kongestiivinen
syddmen vajaatoiminta.

Potilaiden, joita hoidetaan luokan III rytmihdiriclddkkeilld (esim. amiodaroni), pitdé olla tarkassa

seurannassa sekd EKG-monitoroinnissa, silld lidkkeiden vaikutukset syddmeen voivat olla additiivisia
(ks. kohta 4.5).

Potilaita, joilla on akuutti porfyria, voidaan hoitaa lidokaiinilla vain, jos hoidolle on erittiin vahvat
perusteet. Lidokaiinin on eldinkokeissa osoitettu olevan porfyrinogeeninen.

Munuaisten vajaatoiminta ei vaikuta lidokaiinin puhdistumaan, mutta myrkyllisten
aineenvaihduntatuotteiden kertyminen on mahdollista. Yleensd nimai seikat tarvitsee huomioida
ainoastaan pitkdkestoisessa tai toistuvassa lidokaiiniannostelussa.



Klininen tilanne ja sairauden vaikeusaste on huolellisesti arvioitava, ennen kuin adrenaliinipitoista
puudutetta annetaan potilaille, jotka kérsivit seuraavista sairauksista: hypertyreoosi (hypertyreoottisen
kriisin vaara), verenpaine (verenpaineen nousu ja aivoverenvuodon vaara), iskeeminen sydédnsairaus
(angina pectoris -kohtauksen vaara), diabetes mellitus (hyperglykemian vaara) tai
sulkukulmaglaukooma (silmidnpaineen nousun vaara).

Jos adrenaliinia annetaan potilaille, jotka kdyttdvit epaselektiivisid beetasalpaajia, esim. propranololia,
saattaa seurata voimakas verenpaineen nousu ja bradykardia. Niilld potilailla adrenaliinin teho
anafylaksian hoidossa my0s heikkenee, silli beeta-2-vilitteistd bronkodilataatiota ei ilmene.
Kardioselektiivisid beetasalpaajia kdyttivilld potilailla adrenalinin vaikutukset verenpaineeseen ja
pulssiin ovat vahaisid.

Trisyklisia masennuslddkkeitd ja MAO:n estdjid kiyttdvid potilaita on seurattava huolellisesti silld
adrenaliinin syddnvaikutukset saattavat tehostua. Jos potilaalla on jokin syddnsairaus ja MAQO:n estiji
-ladkitys, adrenaliinia siséltdvid paikallispuudutteita ei tule kayttda.

Erdét halogenoidut anestesiakaasut, kuten halotaani, syklopropaani ja trikloorietyleeni, herkistavit
potilasta adrenaliinin aiheuttamille ventrikulaarisille rytmihdiridille ja keuhkoddeemalle, erityisesti jos
potilas samanaikaisesti kérsii hypoksiasta.

Digoksiinia tai kinidiinid kayttdville potilaille adrenaliini voi tavallista herkemmin aiheuttaa
rytmihdirioita.

Lidokaiini sitoutuu suurelta osalta plasman orosomukoidiin. Vastasyntyneilld, nefroottisesta
syndroomasta tai maksan vajaatoiminnasta kérsivilld potilailla orosomukoidipitoisuus on tavallista
matalampi. Kohonneita vapaan lidokaiinin pitoisuuksia plasmassa voidaan havaita ndissi tilanteissa.

Valmiste sisdltid natriummetabisulfiittia, joka saattaa harvoin aiheuttaa vakavia yliherkkyysreaktioita
ja bronkospasmia (keuhkoputkien supistelua).

4.5 Yhteisvaikutukset muiden liiikevalmisteiden kanssa seki muut yhteisvaikutukset

Joissakin tapauksissa lidokaiinin pitoisuudet plasmassa saattavat myos puudutteena kiytettdessa
kohota merkittéviksi ja seuraavat yhteisvaikutukset voivat olla mahdollisia.

Beetasalpaajat saattavat heikentdd maksan verenkiertoa (erityisesti ne, joilta puuttuu siséinen
sympaattinen ominaisvaikutus) tai mikrosomaalista metaboliaa (erityisesti rasvaliukoiset
beetasalpaajat, kuten propranololi tai metoprololi). Yhteiskdytossd plasman lidokaiinipitoisuus voi
merkittdvisti kohota. Lidokaiini voi my0s voimistaa beetasalpaajien negatiivista inotrooppista
vaikutusta.

Yhteiskéyttd simetidiinin, fluvoksamiinin tai erytromysiinin kanssa voi nostaa lidokaiinin pitoisuutta
plasmassa.

Muista paikallispuudutteista samanaikaisesti kdytettyind esim. bupivakaiini voi merkittdvassa maarin
syrjayttdd lidokaiinia plasman proteiinisidoksista.

Lidokaiinin kayttiminen kokaiinimyrkytyksessd voi lisdtd kokaiinin sydéntoksisuutta (kammioperaisid
rytmihdirioitd).

Samanaikaisessa kiytossad yhdessd muiden syddmen rytmiin vaikuttavien lddkkeiden kanssa
lidokaiinin sydidntd lamaava vaikutus voi olla additiivinen. Téllaisia lddkkeitd ovat esim. prokainamidi,
propranololi, kinidiini ja fenytoiini.

Lidokaiinin samanaikainen kayttd yhdessa ryhmén III rytmihdirilidkkeiden, kuten amiodaronin,
kanssa voi heikentdd sinoatriaalista johtumista ja samanaikaiseen kdyttddn on syytd suhtautua varoen



(ks. kohta 4.4). Amiodaroni voi myds nostaa lidokaiinin pitoisuutta seerumissa, mikd voi aiheuttaa
lidokaiinitoksisuutta.

Lidokaiini voi pidentdd suksametonin vaikutusaikaa estdessdén asetyylikolinin vapautumista
prejunktionaalisesti ja postjunktionaalisilla vaikutuksillaan hermo-lihaslitoksessa.

Lihakseen annettu lidokaiini-injektio voi kohottaa seerumin kreatiinikinaasiaktiivisuutta, mikd voi
vaikuttaa sydéninfarktin diagnostiikkaan.

4.6 Hedelmillisyys, raskaus ja imetys

Lidokaiini ja adrenaliini lipdisevét istukan ja erittyvdt didinmaitoon. Lidokaiinin raskauden tai
imetyksen aikaiselle kdytolle eikuitenkaan ole vasta-aiheita. Ei ole todenndkdistd, ettd puudutteen
lisiaineena kdytetty adrenaliini aiheuttaisi haitallisia vaikutuksia sikidlle. Imetyksen aikana lapsen
didinmaidon mukana nielemé adrenaliini inaktivoituu aiheuttamatta haittavaikutuksia, joten lidokaiini-
adrenaliinipuudutetta voidaan kédyttdd imettaville dideille.

Ohimenevid vaikutuksia vastasyntyneiden kuuloon on raportoitu synnytyskivun hoidossa kéytetyn
lidokaiini-epiduraalianestesian jilkeen.

4.7 Vaikutus ajokykyyn ja koneiden kiyttokykyyn

Lidokaiinin puolintumisaika on lyhyt (1,8 04 h). Adrenalini voi aiheuttaa vapinaa,
syddmentykytysté ja jannittyneisyyttd, jotka voivat vaikuttaa ajokykyyn tai koneiden kayttokykyyn.
Adrenalinin kdyttiminen pidentdd paikallis- tai johtopuudutuksen kestoa ja niistd toipumista.
Puudutusvaikutuksen hévittyd eiole kuitenkaan odotettavissa muita vaikutuksia ajokykyyn tai

koneiden kayttokykyyn.

4.8 Haittavaikutukset

Haittavaikutukset ovat yleensd keskushermostoon liittyvid, annoksesta riippuvaisia, ohimenevid ja
lyhytkestoisia. Vakavat haittavaikutukset ovat hyvin harvinaisia ja allergisia reaktioita lukuun
ottamatta yleensé joko suhteellisen tai absoluuttisen yliannostuksen seurausta (ks. kohta 4.9).

Haittavaikutusten yleisyysluiokat on méiritelty seuraavasti:

Hyvin yleinen (> 1/10)

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

Melko harvinainen (> 1/1 000, < 1/100)

Harvinainen (= 1/10 000, < 1/1 000)

Hyvin harvinainen (< 1/10 000), tuntematon (koska saatavissa oleva tieto eiriitd arviointiin).

Lidokaiini:
Yleinen Harvinainen
(=>1/100, < 1/10) (= 1/10 000, < 1/1 000)
Veri ja imukudos Methemoglobinemia
Psyykkiset héiriot Euforia, kilhtymys, rauhattomuus,
orientaation hiiriot, psykoosi
Hermosto Tuntohéiriét, kuuman tai kylmén

tunne, suun ymparyksen tai kielen
tunnottomuus, huimaus, tokkuraisuus,
dysarthria, visyneisyys, vapina,
lihasnykéykset, kouristukset,
tajunnanmenetys, kooma,
hengityspyséahdys

Silméit Naon himartyminen, kaksoiskuvat




Kuulo ja tasapainoelin

Nystagmus, tinnitus

Sydidn

Sydénlihaslama, harvalyontisyys,
muut johtumis- ja rytmihdiriot,
sydanpysihdys

Verisuonisto Perifeerinen vasodilataatio,
verenpaineen lasku
Ruoansulatuselimisté Nielemisvaikeus, pahoinvointi,

oksentelu

Tho ja ihonalainen
kudos

Tho-oireet, nokkosrokko, turvotus

Yleisoireet ja
antopaikassa todettavat
haitat

Anafylaksia

Adrenaliini:

Harvinainen
(> 1/10 000, < 1/1 000)

Aineenvaihdunta ja

Glukoosiaineenvaihdunnan

ravitsemus hiiridt, hypokalemia

Psyykkiset hiiriot Pelko, jannittyneisyys,
levottomuus, unettomuus,
artyneisyys, psykoosi

Hermosto Vapina, heikkous, padnsarky

Sydidn Takykardia, muut rytmihairiot,
tykyttely, rintakipu,
sydianpysihdys

Verisuonisto Aivoverenvuoto, raajojen viileys,
kalpeus, paikalliset kudoskuoliot

Hengityselimet, Hengenahdistus

rintakehi ja vélikarsina

Ruoansulatuselimistd Vihentynyt ruokahalu,

pahoinvointi, oksentelu

Munuaiset ja virtsatiet

Virtsaamisvaikeus, virtsaumpi

Epdillyistd haittavaikutuksista ilmoittaminen

On tirkedé ilmoittaa myyntiluvan myontdmisen jilkeisistd lddkevalmisteen epdiillyista
haittavaikutuksista. Se mahdollistaa lddkevalmisteen hy6ty-haitta—tasapainon jatkuvan arvioinnin.
Terveydenhuollon ammattilaisia pyydetdan ilmoittamaan kaikista epdillyistd haittavaikutuksista

seuraavalle taholle:

www-sivusto: www.fimea.fi
Ladkealan turvallisuus- ja kehittimiskeskus Fimea
Laikkeiden haittavaikutusrekisteri

PL 55
00034 FIMEA

4.9 Yliannostus

Lidokaiini voi aiheuttaa vakavia haittavaikutuksia, jos verenkiertoon imeytyvan lidokaiinin maéra
ylittdd lidokaiinipuhdistuman ja jos pitoisuus plasmassa ylittdd 6 mikrog/ml tason. Taméi voi olla

mahdollista kéytettdessd puudutuksessa lian suurta lidokaiiniannosta ja/tai annostelunopeutta. Lédke

voi vahingossa joutua myds suoneen. Suuria lidokainimiarid voi imeytyd verenkiertoon hyvin
verisuonitetuista kudoksista, limakalvojen tai rikkoutuneen ihon lipi. Adrenalinin aiheuttama



http://www.fimea.fi/

paikallinen vasokonstriktio hidastaa verenkiertoon imeytymista.

Lidokaiini ldpdisee helposti veri-aivoesteen. Keskushermostotoksisuus imenee aluksi ohimenevind
kihotusoireina, kun inhibitoriset hermosolut ja -radat lamaantuvat, ja kouristuksia voi ilmeté. Jos
lidokaiinin pitoisuus plasmassa edelleen kohoaa, keskushermoston lama syvenee ja laajenee, misti
seuraa tajuttomuus. Hyperkarbia ja asidoosi pahentavat keskushermostotoksisuutta, silld néissé tiloissa
lidokaiinin vapautuminen plasman proteiinisidoksista lisdéntyy ja aivojen verenkierto tehostuu.

Sydén- ja verenkiertoelimistoon kohdistuva toksisuus ilmaantuu yleensé pitoisuuden plasmassa
kohotessa syvéd keskushermolamaa aiheuttavalle tasolle. Lidokaiinin aiheuttaman syddnpysdhdyksen
arvellaan johtuvan hengityksen pysdhtymisesta.

Adrenaliinin yliannos aiheuttaa takykardiaa, rytmihdiriditd, verenpaineen nousua, hengenahdistusta,
paansirkyi, kalpeutta ja tyypillisesti pupillien laajenemisen.

Jos haittavaikutuksia ilmaantuu, puuduteliuoksen antaminen on heti keskeytettdva. Elvytys ja muut
elintoimintoja yllapitdvét tukitoimenpiteet on tarvittaessa vipyméttd kdynnistettdva. Hengitystiet on
pidettidva avoimina ja tarvittaessa tuettava hengitystd. Suonensisdinen nestehoito on syyté aloittaa
varhaisessa vaiheessa. Verenkiertoa voidaan tukea sijoittamalla potilas vaakatasoon ja antamalla
verenkiertoa tukevaa ladkitystd (dopamiini, dobutamiini, efedriini, fenyyliefriini, etilefriini), joka
kohottaa verenpainetta ja nopeuttaa harvaa pulssia. Harvan pulssin hoidoksi voidaan antaa myos
atropiinia, ja tarvittaessa on harkittava tilapdisen tahdistimen asettamista. Adrenalinin aiheuttamaa
takykardiaa ja verenpaineen nousua voidaan hoitaa labetalolilla (alfa- ja beetasalpaus), beetasalpaajilla
(supraventrikulaariset rytmihdiriot), fentolamimilla (alfasalpaus vihentéd adrenaliinin perifeerisid
verenkiertovaikutuksia) ja nopeavaikutteisilla vasodilataattoreilla (nitraatit tai natriumnitroprussidi-
infuusio). Vakavat allergiset reaktiot hoidetaan adrenalimilla ja kortikosteroideilla. Kouristusten
hoitoon voidaan kéyttéé tiopentaalia, bentsodiatsepiineja (esim. diatsepaamia) tai lihasrelaksantteja.
Lihasrelaksantteja kiytettdessa potilaan hengitystd on avustettava (tarvittaessa potilas on intuboitava),
kunnes hengityselimiston lihasvoima on palannut.

5. FARMAKOLOGISET OMINAISUUDET

5.1 Farmakodynamiikka

Farmakoterapeuttinen ryhma: Amidit, ATC-koodi: NO1BB02

Lidokaiini on amidityyppinen puudute, jonka vaikutus alkaa nopeastija on kestoltaan keskipitka.
Vaikutus alkaa minuuteissa ja kestdd puudutuksen tyypin mukaan 30—-240 minuuttia ja adrenaliinin
kanssa kombinoituna pitempéén, 120-360 minuuttia. Lidokaiini sulkee palautuvasti hermosolujen
natriumkanavat ja estdd hermoimpulssien vélittymisen. Lidokaiinihydrokloridi on lievdsti hapanta,
mutta kudokseen injisoinnin jilkeen happamuus nopeasti tasapainottuu ekstrasellulaarinesteen
pH-tasolle. lonisoitumaton lidokaiini lipdisee helposti solukalvon, ja timi mahdollistaa lddkeaineen
levidmisen kudoksiin ja hermosiikeiden sisélle. Natriumkanavien salpauksen aiheuttaa puolestaan
kationinen lidokaiini. Tulehduksessa kudoksen pH laskee, lidokaiini ionisoituu ja penetroituminen
vaikutuskohtaan heikkenee. Matala lidokaiinikonsentraatio saa aikaan vasokonstriktion, kun taas
tehokas pitoisuus aiheuttaa vasodilataation injektioalueella.

Adrenaliini on alfa- ja beetareseptoreihin vaikuttava sympatomimeetti. Merkittdvimpid vaikutuksia
ovat systolisen verenpaineen nousu, takykardia, lihasten verisuonten vasodilataatio seka ihon,
limakalvojen ja munuaisten verisuonten vasokonstriktio. Adrenaliinia kdytetdédn paikallispuudutteiden
kanssa hidastamaan ja vihentimddn ndiden diffuusiota ja absorptiota verenkiertoon, pidentiméiin
puudutuksen kestoaikaa ja vihentdméédn puudutteiden toksisuutta. Namé vaikutukset aiheuttaa
adrenaliinilla aikaansaatu paikallinen vasokonstriktio injektioalueella.



5.2 Farmakokinetiikka

Ehjén ihon lipi lidokaiinin imeytyminen on heikkoa. Limakalvojen tai rikkoutuneen ihon lépi
lidokaiini imeytyy sitd vastoin nopeasti. Injektioina annetun lidokaiinin imeytymiseen vaikuttavat
kohdekudoksen verenkierto-olosuhteet. Laskimoon annosteltu lidokaiini jakautuu aluksi nopeasti
hyvin verisuonitettuihin kudoksiin (munuaiset, keuhkot, maksa, sydén), mitd seuraa hitaampi
uudelleen jakautuminen lihas- ja rasvakudokseen. Laskimonsisédisen injektion jilkeen lidokainiinin
plasmapitoisuus laskee nopeasti, jakaantumisvaiheen puolintumisaika on alle 30 minuuttia
(2-tilamallin kinetiikka). Eliminaation puolintumisaika on 1,8 = 0,4 tuntia, miki kasvaa, jos maksan
verenkierto tai toiminta heikkenee. Jakautumistilavuus on 1,1 I'kg; timé pienenee syddmen
vajaatoiminnassa mutta kasvaa maksan vajaatoiminnassa. Jos lidokaiinin konsentraatio plasmassa on
1-4 mikrog/ml, lidokaiinista 60—80 % on sitoutuneena plasman proteiineihin, mukaan lukien
orosomukoidi. Sitoutumisaste riippuu seké lidokaiinin ettd orosomukoidin pitoisuuksista plasmassa
(ks. kohta 4.5, jossa on kuvattu orosomukoidin pitoisuuteen vaikuttavia tekijoitd). Toksisia reaktioita
voidaan odottaa, jos plasmapitoisuus nousee yli 6 mikrog/ml. Lidokaiini metaboloituu maksan
mikrosomeissa, ja 90 % annoksesta dealkyloituu monoetyyliglysiiniksylididiksi (MEGX) ja
glysiiniksylididiksi (GX). Molemmat metaboliitit voivat lisété lidokaiinin toksisuutta, ja niillli on
lidokaiinia pidemmét eliminaation puolintumisajat, 2 ja 10 tuntia. MEGX ja GX hydrolysoituvat
ksylidiiniksi ja 4-hydroksiksylidiiniksi, jotka erittyvét virtsaan. Munuaisten vajaatoiminnassa
metaboliitit voivat kertyd elimistoon. Muuttumattomana virtsaan erittyy alle 10 %
lidokaiiniannoksesta. Lidokaiini lipédisee veri-aivoesteen ja istukan. Lidokaiini erittyy myds
didinmaitoon.

Lihakseen tai laskimoon annettu adrenaliini vaikuttaa nopeasti. [honalaisesta injektiosta adrenaliini
imeytyy verenkiertoon hitaasti, mikd johtuu sen aiheuttamasta paikallisesta vasokonstriktiosta.
Adrenaliini jakautuu nopeasti sydimeen, haimaan, rauhaskudoksiin ja adrenergisiin hermoihin.
Plasman proteiineihin adrenaliinista sitoutuu 50 %. Jakaantumisvaiheen puolintumisaika on 3
minuuttia (2-tilamallin kinetilkka) ja eliminaation puolintumisaika 10 minuuttia. Adrenaliini
metaboloidaan maksassa, hermokudoksessa ja muissa kudoksissa. Oksidatiivisen deaminaation ja
O-metylaation katalysoivat monoamino-oksidaasi (MAOQO) ja katekoli-O-metyylitranferaasi (COMT),
mitd seuraa reduktio, glukuronaatti- tai sulfaattikonjugaatio. Annoksesta 70-95 % erittyy virtsaan,
80 % O-metyloituneina metaboliitteina, 2 % katekoli-metaboliitteina ja 1 % muuttumattomana.
Adrenaliini ldpéisee istukan ja erittyy didinmaitoon.

5.3 Prekliiniset tiedot turvallisuudesta
Viitteitd lidokainin mutageenisyydesté ei ole ilmennyt salmonella- tai rotan maksasoluviljelmilld

tehdyissé tutkimuksissa. Rotilla ja hiirilld tehdyissé tutkimuksissa eiole myoskéén ilmennyt
merkittdvid viitteitd teratogeenisisti vaikutuksista tai vaikutuksista hedelméllisyyteen.

Adrenaliinin preklinisestd turvallisuudesta ei ole tietoja.

6. FARMASEUTTISET TIEDOT

6.1 Apuaineet

Natriumkloridi
Natriummetabisulfiitti (E223)
Kloorivetyhappo
Injektionesteisiin  kédytettdva vesi

6.2 Yhteensopimattomuudet

Lidokainin sakkautumista on todettu seuraavien lidkeaineiden kanssa: amfoterisiini-B,
natriumkefatsoliini, dakarbatsiini, natriummetoheksitoni, natriumfenytoiini ja natriumsulfadiatsiini.



Adrenaliini menettdd nopeasti tehonsa eméksisissé liuoksissa.
6.3 Kestoaika

Kestoaika on 36 kuukautta 2—8 °C:een lampotilassa. Téstd 1 kuukauden ajan impétila voi olla alle
25 °C.

6.4 Sailytys

Séilytd jadkaapissa (2—8 °C) alkuperdispakkauksessa. Herkka valolle. Ei saa jaédtyd. Valmistetta
voidaan séilyttdd yhden kuukauden ajan alle 25 °C:ssa. Tdmain jakson jilkeen pakkaukset on
kiytettava tai havitettava.

6.5 Pakkaustyyppi ja pakkauskoko

Lasiampulli (tyyppi D).
5x 10ml

6.6 Erityiset varotoimet hivittimiselle

Lasiampulli on kertakdyttdinen. Kun lasiampullista on otettu tarvittava mééré injektionestettd, on
jalielle jadava liuos hévitettdvé paikallisten madrdysten mukaisesti. Liuos voi vérjaytyd valon ja hapen
vaikuttaessa adrenaliiniin. Varjaytynytti liuosta ei saa kdyttia.

7. MYYNTILUVAN HALTIJA

Orion Corporation

Orionintie 1

02200 Espoo

8. MYYNTILUVAN NUMEROT

5 mg/ml injektioneste: 1501

10 mg/ml injektioneste: 1502
20 mg/ml injektioneste: 1503

9. MYYNTILUVAN MYONTAMISPAIVAMAARA/UUDISTAMISPAIVAMAARA

Myyntiluvan my6ntdmisen paivamadrd: 26.5.1965
Viimeisimman uudistamisen paivamaara: 29.12.2008

10. TEKSTIN MUUTTAMISPAIVAMAARA

7.7.2021



PRODUKTRESUME

1. LAKEMEDLETS NAMN

Lidocain 5 mg/ml c. adrenalin injektionsvitska, 16sning

Lidocain 10 mg/ml c. adrenalin injektionsvétska, 5sning

Lidocain 20 mg/ml c. adrenalin injektionsvétska, 16sning

2.  KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING

Lidocain 5 mg/ml c. adrenalin: Lidokainhydroklorid 5 mg/ml, adrenalinhydroklorid motsvarande
adrenalin 10 mikrog/ml. En 10 ml injektionsflaska innehéller 50 mg lidokainhydroklorid och

100 mikrog adrenalin.

Lidocain 10 mg/ml c. adrenalin: Lidokainhydroklorid 10 mg/ml, adrenalinhydroklorid motsvarande
adrenalin 10 mikrog/ml. En 10 ml injektionsflaska innehéller 100 mg lidokainhydroklorid och

100 mikrog adrenalin.

Lidocain 20 mg/ml c. adrenalin: Lidokainhydroklorid 20 mg/ml, adrenalinhydroklorid motsvarande
adrenalin 5 mikrog/ml. En 10 ml injektionsflaska innehéller 200 mg lidokainhydroklorid och

50 mikrog adrenalin.

Hjélpamne med kéind effekt: Natriummetabisulfit (E223)

For fullstindig forteckning over hjilpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM
Injektionsvitska, 16sning.

Klar, farglos injektionsvétska.

4.  KLINISKA UPPGIFTER

4.1 Terapeutiskaindikationer

Lokal- och ledningsanestesi for vuxna och barn.

4.2 Dosering och adminis treringss:itt

Liakemedlet ar avsett for vuxna och barn. Den ligsta effektiva anestesikoncentrationen och -dosen ska
alltid anvéndas. Injektioner ska utforas s ndra de nerver som ska beddvas som majligt, med hidnsyn
till de anatomiska sirdragen vid injektionsstéllet och forvintade kliniska svar p&d beddvningsingreppet.
Injektioner ska ges langsamt och med regelbunden aspiration av bedévningssprutan for att uppticka

och undvika oavsiktliga intravaskuldra injektioner.

Infiltrationsanestesi och subkutana ledningsanestesier:

Doseras enligt storleken pa omradet som ska beddvas, vid behov upp till den hogsta rekommenderade
dosen, som &dr 50 ml med 5 mg/ml injektionsvitska, 50 ml med 10 mg/ml injektionsvétska och 25 ml
med 20 mg/ml injektionsvétska.



Den maximala engangsdosen for vuxna dr 500 mg lidokainhydroklorid och/eller 500 mikrog
adrenalin.

Perifera ledningsanestesier:

Den maximala dosen for vuxna ar 500 mg lidokainhydroklorid och/eller 500 mikrog adrenalin.

Pediatrisk population

Vid behandling avbarn under 4 ar ska sdrskild forsiktighet iakttas. Storleken pa injektionen bestdms
enligt barnets alder och vikt samt ingreppets omfattning. Anestesimetoden ska véljas omsorgsfullt.
Smértsamma anestesimetoder ska undvikas. Barnets reaktion under behandlingen ska féljas noga.

Den genomsnittliga dosen dr 20—30 mg lidokainhydroklorid per behandling.
Lidokainhydrokloriddosen (mg) till barn kan dven berdknas pa foljande sitt: barnets vikt (kg) x 1,33.

For barn dr den maximala engangsdosen 5 mg/kg lidokainhydroklorid och/eller 10 mikrog/kg
adrenalin.

4.3 Kontraindikationer

- Overkiinslighet mot den aktiva substansen eller mot ndgot hjilpimne eller mot andra
lokalanestetika av amidtyp

- Adam-Stokes syndrom

- Ett fullstindigt atrioventrikuldrblock om patienten inte har pacemaker

- Vid lokalanestesi av fingrar, tér, nisa, 6ron eller penis.

44 Varningar och forsiktighet

Lokalanestetika ska anvdndas endast i fall da det finns limpliga medicinska resurser for behandling av
de eventuella biverkningarna. Sddana resurser dr beredskap for forsta hjdlpen och aterupplivning samt
mojligheten att ge intravends vétskebehandling. Utrustning och likemedel som anvénds i
behandlingen ska finnas snabbt till hands.

For attundvika onddigt stor absorption av lidokain till blodcirkulationen samt biverkningar och
toxiska reaktioner ska den minsta effektiva halten och dosen av lokalanestetikum anvdndas. Av samma
orsak ska imjicering undvikas i inflammerade eller infekterade vdvnader vars blodcirkulation ar 6kad.
Injektionen ska ges ldngsamt och med regelbunden aspiration av bedévningssprutan for att undvika
intravaskuldra injektioner.

Héansyn och forsiktighet ska iakttas vid beddvning av patienter som &r hypovolemiska eller i chock,
som lider av hypoxi eller allvarlig andningssvikt, vars blodcirkulation i levern av nagon orsak ar
forsdmrad eller har leversvikt. Epilepsipatienter och andra patienter som &r utsatta for konvulsioner
eller medvetsloshetsattacker, myasthenia gravis-patienter eller patienter som lider av andra sjukdomar
som paverkar neuromuskulir ledning ska dven beddvas med forsiktighet. Detsamma géller dven
patienter med hjirtsjukdom sasom retledningsstorning (se avsnitt 4.3) eller kongestiv hjartsvikt.

Patienter som behandlas med klass III antiarytmika (t.ex. amiodaron), ska vara under noggrann
uppfoljning samt EKG-monitorering, eftersom likemedlens effekter pa hjartat kan vara additiva (se
avsnitt 4.5).

Patienter med akut porfyri kan behandlas med lidokain endast om det finns mycket starka motiv for
behandlingen. Lidokain har i djurstudier pavisats vara porfyrogent.

Njursvikt paverkar inte clearance av lidokain, men ansamling av toxiska metaboliter ar majligt.
Vanligtvis maste detta beaktas endast vid lingvarig eller upprepad dosering av lidokain.



Det kliniska tillstandet och sjukdomens svarighetsgrad ska noggrant utvirderas innan ett
adrenalinhaltigt anestetikum ges till patienter som lider av foljande sjukdomar: hypertyreos (risk for
tyreotoxisk kris), blodtryckssjukdom (blodtrycket hdjs ochrisk for hjarnblodning), ischemisk
hjartsjukdom (risk for angina pectoris -anfall), diabetes mellitus (risk for hyperglykemi) eller
trangvinkelglaukom (risk for okat 6gontryck).

Om adrenalin ges till patienter som anvinder icke-selektiva betablockerare, t.ex. propranolol, kan
kraftig h6jning av blodtrycket och bradykardi folja. Hos dessa patienter forsvagas ocksé effekten hos
adrenalin vid behandling av anafylaxi eftersom beta-2-medierad bronkodilatation inte upptrdder. Hos
patienter som anvinder kardioselektiva betablockerare dr adrenalinets effekt pa blodtrycket och pulsen
liten.

Patienter som anvinder tricykliska antidepressiva och MAO-hammare ska foljas noggrant eftersom
adrenalinets effekter pa hjirtat kan forstiarkas. Om patienten har nagon hjirtsjukdom och medicinering
med MAQO-hdmmare, ska lokalanestetika som innehaller adrenalin inte anvindas.

Vissa halogenerade anestesigaser, sasom halotan, cyklopropan och trikloretylen gor patienten mer
kénslig for adrenalinorsakade ventrikulira arytmier och lungddem, speciellt om patienten samtidigt
lider av hypoxi.

Hos patienter som anvénder digoxin eller kinidin kan adrenalin littare &n vanligt orsaka
rytmstorningar.

Lidokain binder i hog grad till orosomukoid i plasma. Hos nyfédda och patienter som lider av
nefrotiskt syndrom eller leversvikt dr koncentrationen av orosomukoider lagre dn vanligt. I dessa
situationer kan forhdjda koncentrationer av fritt lidokain iplasma observeras.

Preparatet innehaller natriummetabisulfit, som kan iséllsynta fall ge allvarliga
overkénslighetsreaktioner och kramp i luftréren.

4.5 Interaktioner med andra léikemedel och évriga interaktioner

Aven vid anviindning som anestetika kan koncentrationen av lidokain i plasma i vissa fall 6ka till en
betydande grad och foljande interaktioner kan vara mdjliga.

Betablockerare kan forsvaga blodcirkulationen 1ilevern (speciellt de som saknar inre sympatisk effekt)
eller mikrosomal metabolism (speciellt fettlosliga betablockerare, sdsom propranolol eller metoprolol).
Vid samtidig anvidndning kan koncentrationen av lidokain i plasma 6ka betydligt. Lidokain kan ocksa
forstiarka den negativa inotropa effekten hos betablockerare.

Samtidig anvdndning med cimetidin, fluvoxamin eller erytromycin kan hdja koncentrationen av
lidokain i plasma.

Vid samtidig anvindning av andra lokalanestetika kan t.ex. bupivakain i betydande grad tringa undan
lidokain fran proteinbindningar i plasma.

Anvindning av lidokain vid kokainforgiftning kan 6ka hjirttoxiciteten hos kokain (ventrikuldra

arytmier).

Vid samtidig anvdndning med andra likemedel som paverkar hjartrytmen kan lidokainets depressiva
effekt pa hjirtat vara additiv. Sddana lakemedel dr t.ex. prokainamid, propranolol, kinidin och
fenytoin.

Samtidig anvdndning av lidokain med klass III antiarytmika, sdsom amiodaron, kan forsvaga sinoatrial
ledning och det finns skil att forhalla sig forsiktigt till samtidig anvéndning (se avsnitt 4.4).
Amiodaron kan dven hdja koncentrationen av lidokain 1 serum, vilket kan orsaka lidokaintoxicitet.



Lidokain kan forlinga verkningstiden for suxameton genom att himma frisdttningen av acetylkolin
prejunktionalt och med sina postjunktionella effekter i den neuromuskulira synapsen.

Intramuskulirt administrerad lidokain-injektion kan 6ka kreatinkinasaktiviteten i serum, vilkket kan
paverka diagnostik av hjirtinfarkt.

4.6 Fertilitet, graviditet och amning

Lidokain och adrenalin passerar placentan och utséndras i modersmjélken. Anvindning av lidokain ar
dnda inte kontraindicerat under graviditet eller amning. Det &r inte sannolikt att adrenalinet, som
anviands som tillsatsémne i anestetikan, skulle fororsaka skadliga effekter for fostret. Under amningen
inaktiveras det adrenalin som barnet far via modersmjolken utan att orsaka biverkningar och ddrmed
kan lidokain-adrenalinanestetika anvdndas hos ammande modrar.

Overgaende effekter pa nyfoddas hérsel har rapporterats efter behandling med lidokain-
epiduralanestetika vid forlossningsvérkar.

4.7 Effekter pa forméagan att framfora fordon och anvéiinda maskiner

Halveringstiden for lidokain &r kort (1,8 = 0,4 h). Adrenalin kan orsaka tremor, palpitation och
nervositet, som kan paverka formigan att framfora fordon och anvinda maskiner. Anvéndningen av
adrenalin forlinger varaktigheten av och aterhdmtningen frén lokal- eller ledningsanestesi. Efter att
anestesieffekten forsvinner dr dnda inte nagra andra effekter pa formagan att framfora fordon och
anvianda maskiner forvéntade.

4.8 Biverkningar

Biverkningarna &r ofta kopplade till det centrala nervsystemet, dosberoende, vergaende och
kortvariga. Allvarliga biverkningar dr mycket sillsynta och forutom allergiska reaktioner sa ar de
oftast foljder av antingen en relativ eller absolut Gverdosering (se avsnitt 4.9).

Frekvensen for biverkningarna har definierats enligt foljande:

Mycket vanliga (> 1/10)

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

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

Séllsynta (> 1/10 000, < 1/1 000)

Mycket sdllsynta (<1/10 000), Ingen kidnd frekvens (kan inte beréknas fran tillgingliga data).

Lidokain:
Vanliga Séllsynta
(> 1/100, < 1/10) (> 1/10 000, < 1/1 000)

Blodet och Methemoglobinemi

lymfsystemet

Psykiska storningar Eufori, agitation, oro, stérningar i
orientationen, psykos

Centrala och perifera Dysestesi, kénsla av virme eller kyla,

nervsystemet kénsloloshet perioralt eller i tungan,
svindel, dasighet, dysartri, trétthet,
tremor, muskelryckningar,
konvulsioner, medvetsloshet, koma,
andningsstillestand

Ogon Dimsyn, dubbelseende

Oron och balansorgan Nystagmus, tinnitus

Hjértat Hjartmuskelférlamning, bradykardi,
andra retledningsstérningar och




arytmier, hjirtstillestdnd
Blodkirl Perifer vasodilatation, blodtrycksfall
Magtarmkanalen Svaljningsbesvir, illamaende,
krakningar
Hud och subkutan Hudsymtom, urtikaria, 6dem
vivnad
Allminna symtom Anafylaxi
och/eller symtom vid
administreringsstallet
Adrenalin:
Séllsynta
(= 1/10 000, < 1/1 000)

Metabolism och nutrition | Storningar i glukosmetabolismen,

hypokalemi
Psykiska storningar Rédsla, nervositet, rastloshet,

somnloshet, irritabilitet, psykos
Centrala och perifera Tremor, kraftloshet, huvudvark
nervsystemet
Hjértat Takykardi, andra arytmier,

palpitationer, prekordial smérta,

hjértstillestand
Blodkarl Hjiarnblodning, kalla extremiteter,

blekhet, lokala gangran
Andningsvigar, Dyspné
brostkorg och
mediastinum
Magtarmkanalen Minskad aptit, illamiende,

krakningar
Njurar och urinvigar Urineringsbesvar, urinretention

Rapportering av misstinkta biverkningar

Det ar viktigt att rapportera misstdnkta biverkningar efter att likemedlet godkédnts. Det gor det mojligt
att kontinuerligt Overvaka likemedlets nytta-riskforhallande. Hélso- och sjukvardspersonal uppmanas
att rapportera varje missténkt biverkning till:

webbplats: www.fimea.fi

Sékerhets- och utvecklingscentret for likemedelsomradet Fimea
Biverkningsregistret
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49 Overdosering

Lidokain kan orsaka allvarliga biverkningar om méngden lidokain som absorberas till
blodcirkulationen 6verskrider clearance av lidokain och om koncentrationen i plasma 6verskrider
nivan 6 mikrog/ml. Detta kan vara méjligt om en for stor lidokaindos och/eller for snabb
administreringshastighet anvénts vid bedovningen. Lakemedlet kan av misstag dven komma in i
blodkérlet. Stora lidokainmdngder kan absorberas till blodcirkulationen fran vl vaskulariserade
vavnader, slemhinnor eller genom trasig hud. Den lokala vasokonstriktionen som adrenalinet orsakar
fordrojer absorptionen till blodcirkulationen.

Lidokain passerar [itt blod-hjarnbarridren. CNS-toxicitet upptrader forst som vergdende
upphetsningssymtom da de inhibitoriska nervcellerna och -banorna lamslas och konvulsioner kan
forekomma. Om koncentrationen av lidokain 1 plasma fortsédtter att stiga blir den CNS-depressiva



http://www.fimea.fi/

effekten djupare och breder ut sig, vilket leder till medvetsloshet. Hyperkapni och acidos forvarrar
CNS-toxicitet eftersom vid dessa tillstdnd okar frisdttningen av lidokain fran proteinbindningarna 1i
plasma och blodcirkulationen 1 hjirnan effektiveras.

Kardiovaskulir toxicitet uppkommer vanligtvis dd koncentrationen i plasma stiger till ennivd som
orsakar djup CNS-depression. Lidokainorsakat hjirtstillestind antas bero pa apné.

Overdosering med adrenalin orsakar takykardi, arytmier, blodtrycksdkning, dyspné, huvudvirk,
blekhet och vanligtvis pupillutvidgning.

Om biverkningar uppkommer ska administreringen av anestesilosningen avbrytas direkt.
Aterupplivning och andra stodatgirder for att uppritthilla vitala funktioner ska vid behov inledas
omedelbart. Andningsvégarna ska hallas fria och vid behov ska andningen stddjas. Det finns skil att
inleda intravends vitskebehandling i ett tidigt skede. Blodcirkulationen kan stodjas genom att placera
patienten i vagrit stillning och ge medicinering som stddjer blodcirkulationen (dopamin, dobutamin,
efedrin, fenylefrin, etilefrin), som hojer blodtrycket och férsnabbar lingsam puls. Atropin kan dven
ges for att behandla langsam puls och vid behov ska insdttande av en tillfillig pacemaker dvervégas.
Takykardi och forhojt blodtryck som adrenalin orsakar kan behandlas med labetalol (alfa- och
betablockering), betablockerare (supraventrikulira arytmier), fentolamin (alfablockering minskar
adrenalinets perifera effekter pa blodcirkulationen) och snabbverkande vasodilatatorer (nitrater eller
natriumnitroprussid-infusion). Allvarliga allergiska reaktioner behandlas med adrenalin och
kortikosteroider. For behandling av konvulsioner kan tiopental, bensodiazepiner (t.ex. diazepam) eller
muskelrelaxanter anvidndas. Vid anvindning av muskelrelaxanter ska patientens andning stodjas (vid
behov ska patienten intuberas), tills andningssystemets muskelstyrka har aterstallts.

5. FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper
Farmakoterapeutisk grupp: Amider, ATC-kod: NO1BB02

Lidokain &r ett anestetikum av amidtyp vars effekt borjar snabbt och varaktighet 4r medellang.
Effekten borjar inom nigra minuter och beroende pa typen av beddvning varar den 30—240 minuter
och kombinerat med adrenalin varar effekten lingre, 120-360 minuter. Lidokain stinger nervcellernas
natriumkanaler reversibelt och hammar dverforing av nervimpulser. Lidokainhydroklorid dr svagt sur
men efter injektion i vdvnad balanseras surheten snabbt till pH-nivan i extracellulirvétskan. Icke-
joniserad lidokain passerar litt cellmembranet och detta mdjliggér likemedlets distribution in i
vavnader och neurofibriller. Blockad av natriumkanaler medieras i sin tur av katjoniskt lidokain. Vid
inflammation sjunker pH i vdvnaden, lidokain joniseras och penetrering till verkningsstillet forsvagas.
Lag koncentration av lidokain ger upphov till vasokonstriktion medan en effektiv koncentration
orsakar vasodilatation vid injektionsstillet.

Adrenalin dr ett sympatomimetikum som paverkar alfa- och betareceptorer. De mest betydande
effekterna dr hojning av det systoliska blodtrycket, takykardi, vasodilatation av musklernas blodkarl
samt vasokonstriktion av blodkédrlen i huden, slemhinnorna och njurarna. Adrenalin anvénds
tillsammans med lokalanestetika for att fordroja och minska deras diffusion och absorption till
blodcirkulationen, forlinga anestetikans varaktighet och minska anestetikans toxicitet. Dessa effekter
orsakar adrenalininducerad lokal vasokonstriktion vid injektionsstéllet.

5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorptionen av lidokain genom intakt hud 4r svag. Déremot absorberas lidokain snabbt genom
slemhinnor eller trasig hud. Malvdavnadens blodcirkulationsforha llanden péverkar absorptionen av
jicerat lidokain. Intravendst administrerat lidokain fordelas till en borjan snabbt till vivnader med
riklig méngd blodkérl (njurarna, lungorna, levern, hjirtat) vilket foljs av en lingsammare ny
distribution till muskel- och fettvdvnad. Efter intravends injektion sjunker lidokainets



plasmakoncentration snabbt, distributionsfasens halveringstid ar under 30 minuter (2-
kompartmentmodells kinetik). Elimineringens halveringstid &r 1,8 + 0,4 timmar, som 6kar om leverns
blodcirkulation eller funktion forsdmras. Distributionsvolymen &r 1,1 kg, som minskar vid hjirtsvikt
men Okar vid leversvikt. Om koncentrationen av lidokain i plasma &r 1-4 mikrog/ml ar 60—80 % av
lidokainet bundet till plasmats proteiner, inklusive orosomukoid. Bindningsgraden beror bade pa
koncentrationen av lidokain samt orosomukoid i plasma (se avsnitt 4.5, dir det beskrivs vilka faktorer
som paverkar koncentrationen av orosomukoid). Toxiska reaktioner kan forvintas om
plasmakoncentrationen stiger 6ver 6 mikrog/ml. Lidokain metaboliseras i leverns mikrosomer och

90 % av dosen dealkyleras till monoetylglycinxylidid (MEGX) och glycinxylidid (GX). Bada
metaboliterna kan 6ka toxiciteten hos lidokain och de har lingre halveringstider for eliminering &n
lidokain, 2 respektive 10 timmar. MEGX och GX hydrolyseras till xylidin och 4-hydroxixylidin, som
utsondras i urinen. Vid njursvikt kan metaboliterna ansamlas i kroppen. Under 10 % av lidokaindosen
utsondras oforéndrat i urinen. Lidokain passerar blod-hjarnbarridren och placentan. Lidokain utsondras
dven i modersmjolk.

Intramuskulirt eller intravendst administrerat adrenalin verkar snabbt. Vid subkutan injektion av
adrenalin dr absorptionen till blodcirkulationen langsam, vilket beror pa den lokala vasokonstriktionen
som adrenalin orsakar. Adrenalin distribueras snabbt till hjirtat, pankreas, kortelvivnad och adrenerga
nerver. 50 % av adrenalinet binder till plasmats proteiner. Distributionsfasens halveringstid ar

3 minuter (2-kompartmentmodells kinetik) och elimineringens halveringstid dr 10 minuter. Adrenalin
metaboliseras i levern, nervvidvnaden och i andra vdvnader. Oxidativ deaminering och O-metylering
katalyseras av monoaminoxidas (MAO) och katekol-O-metyltransferas (COMT) vilket leder till
reduktion, glukuronat- eller sulfatkonjugering. 70-95 % av dosen utsondras i urinen, 80 % som O-
metylerade metaboliter, 2 % som katekol-metaboliter och 1 % i oférdndrad form. Adrenalin passerar
placentan och utséndras i modersmjolk.

53 Prekliniska siikerhetsuppgifter
Tecken pa mutagenicitet hos lidokain har inte férekommit i studier med cellodlingar pé salmonella
eller rattors leverceller. I studier med réattor och mdss har det inte heller forekommit betydande tecken

pa teratogena effekter eller effekter pa fertiliteten.

Information om preklinisk sékerhet hos adrenalin saknas.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER
6.1 Forteckning 6ver hjilpimnen
Natriumklorid

Natriummetabisulfit (E223)

Saltsyra

Vatten for injektionsvatskor.

6.2 Inkompatibilite ter

Lidokain har konstaterats bilda utfillning tillsammans med foljande likemedel: amfotericin B,
natriumkefazolin, dakarbazin, natriummetohexiton, natriumfenytoin och natriumsulfadiazin.

Adrenalin forlorar snabbt sin effekt i basiska 16sningar.
6.3 Hallbarhet

Haéllbarhetstiden &r 36 manader vid temperaturen 2—8 °C. Av denna tid kan temperaturen vara hogst
25 °C under en manad.



6.4 Sirskilda forvarings anvisningar

Forvaras i kylskap (2—8 °C) i originalforpackningen. Ljuskénsligt. Far ej frysas. Preparatet kan
forvaras en manad vid hogst 25 °C. Efter denna period ska forpackningarna anvéndas eller kasseras.

6.5 Forpackningstyp och innehall

Glasampull (typ I).
5x 10 ml

6.6  Sirskilda anvisningar for destruktion

Glasampullen ir for engadngsbruk. Nér den mingd injektionsvétska som behovs har tagits fran
glasampullen ska den Gverblivna 16sningen kasseras enligt géllande anvisningar. Losningen kan
missfargas om adrenalinet paverkas av ljus och syre. Missfargad I6sning ska inte anvéndas.

7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

Orion Corporation

Orionvégen 1

FI-02200 Esbo

Finland

8. NUMMERPA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

5 mg/ml injektionsvatska: 1501

10 mg/ml injektionsvitska: 1502

20 mg/ml injektionsvétska: 1503

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE
Datum for det forsta godkénnandet: 26.5.1965

Datum for den senaste fornyelsen: 29.12.2008

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN

7.7.2021



