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BEZEICHNUNG DES ARZNEIMITTELS

Lidocard B. Braun 2 % Injektionslésung

. QUALITATIVE UND QUANTITATIVE

ZUSAMMENSETZUNG

1 ml Injektionsldsung enthalt 20 mg Lido-
cainhydrochlorid 1 H,O:

Sonstige Bestandteile:
Natrium (als Natriumchlorid) 94,9 pmol/ml

Die vollstandige Auflistung der sonstigen
Bestandteile siehe Abschnitt 6.1.

. DARREICHUNGSFORM

Injektionslésung
klare, farblose wassrige Lésung

KLINISCHE ANGABEN

4.1 Anwendungsgebiete

Schwerwiegende symptomatische ventri-
kuldre tachykarde Herzrhythmusstérungen,
wenn diese nach Beurteilung des Arztes
lebensbedrohend sind.

4.2 Dosierung,

Art und Dauer der Anwendung

Erwachsene

Erwachsene erhalten initial 50-100 mg
(0,75-1,6 mg/kg KG) Lidocainhydrochlo-
rid 1H,0, entsprechend ca. 2,5-5ml
(0,0375-0,075 ml/kg KG) Lidocard B. Braun
2% langsam intravends.

Die maximale Injektionsgeschwindigkeit
betragt 25 mg/min, entsprechend ca.
1,25 ml/min Lidocard B. Braun 2 %.

Sollte nach der ersten Injektion der ge-
winschte klinische Erfolg nicht eintreten,
kann nach 5-10 Minuten eine zweite Injek-
tion (ca. ein Drittel bis die Halfte der Initial-
dosis) verabreicht werden.

Innerhalb einer Stunde sollten nicht mehr als
200-300 mg Lidocainhydrochlorid 1 H,0,
entsprechend ca. 10-15ml Lidocard
B. Braun 2 % zugefihrt werden.

Zur Aufrechterhaltung therapeutischer Plas-
maspiegel (1,5-5 ug/ml) wird Lidocainhy-
drochlorid 1 H,O in einer Erhaltungsdosis
von 20-50 ng/kg KG und min infundiert
entsprechend ca. 0,001-0,0025 ml Lido-
card B. Braun 2 %/kg KG und min.

Fir die Dauerinfusion kénnen z. B. 1000 mg
Lidocainhydrochlorid 1 H,O (entsprechend
50 ml Lidocard B. Braun 2%) zu 500 ml
Glucose- oder Kochsalzlésung zugespritzt
werden.

Ein 70 kg schwerer Patient erhélt 1-2 ml
dieser Losung pro Minute, entsprechend
ca. 2-4 mg Lidocainhydrochlorid 1 H,O/
min.

Die Dosierung soll individuell gemaB dem
Bedarf und Kklinischen Erfolg angepasst
werden.

Nach langer dauernder Infusion von Lido-
cainhydrochlorid 1 H,O (> 12 h) muss mit
einer durch Verlangerung der Halbwertzeit
bedingte Kumulation gerechnet und die
Dosis reduziert werden.

Bei Patienten mit Herzinsuffizienz, Leberer-
krankungen, bei Patienten, die Arzneimittel
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erhalten, welche die Wirkung von Lidocain-
hydrochlorid 1 H,O verstarken (s. unter
Punkt 7.), in der Schwangerschaft sowie
bei Patienten tber 60 Jahren ist eine Dosis-
reduktion angezeigt.

Bei Niereninsuffizienz sind in der Regel kei-
ne besonderen Dosisanpassungen erfor-
derlich. Es muss jedoch auf mégliche toxi-
sche Wirkungen durch Kumulation noch
wirksamer Metabolite geachtet werden.

Die Einstellung auf das Antiarrhythmikum
bei ventrikuldren Herzrhythmusstérungen
bedarf einer sorgféltigen kardiologischen
Uberwachung und darf nur bei Vorhanden-
sein einer kardiologischen Notfallausris-
tung sowie der Mdglichkeit einer Monitor-
kontrolle erfolgen. Wé&hrend der Behand-
lung sollten in regelmaBigen Abstanden
Kontrolluntersuchungen vorgenommen wer-
den (z.B. in Absténden von einem Monat
mit Standard-EKG bzw. drei Monaten mit
Langzeit-EKG und gegebenenfalls Belas-
tungs-EKG). Bei Verschlechterung einzel-
ner Parameter, z. B. Verlangerung der QRS-
Zeit bzw. QT-Zeit um mehr als 25% oder
der PQ-Zeit um mehr als 50 % bzw. einer
QT-Verlangerung auf mehr als 500 ms oder
einer Zunahme der Anzahl oder des Schwe-
regrades der Herzrhythmusstérungen, soll-
te eine Therapietberprifung erfolgen.

Kinder

Sicherheit und Wirksamkeit der Anwen-
dung von Lidocainhydrochlorid 1 H,O bei
Kindern sind nicht ausreichend untersucht.

Die American Heart Association empfiehlt
in ihren Standards und Richtlinien fur die
kardiopulmonale Wiederbelebung und Not-
fallkardiologie von 1992 flr Kinder eine Ini-
tialdosis von 1 mg/kg KG und anschlie-
Bend, falls erforderlich, eine Infusion von
20-50 ug/kg KG und min. Um ausreichen-
de Plasmaspiegel sicherzustellen, kann
eine zweite Injektion mit 1 mg/kg KG zu
Beginn der Infusion gegeben werden.

Art und Dauer der Anwendung

Als langsame intravendse Injektion und als
Zusatz zur intravendsen Dauertropfinfusion.

Die Zufuhr von Lidocard B. Braun 2 % sollte
unter fortlaufender Kontrolle von EKG, Blut-
druck und Atmung erfolgen. Bei Verlange-
rung des PQ-Intervalls oder Verbreiterung
des QRS-Komplexes (Zeichen einer begin-
nenden Uberdosierung) sowie bei Verstér-
kung der Arrhythmie muss die Zufuhr un-
terbrochen werden.

In Notfallsituationen kann die Injektion unter
standiger Kontrolle der Herzfrequenz erfol-
gen, wenn keine Bradykardie vorliegt.

Wegen der kurzen Wirkungsdauer von Lido-
cainhydrochlorid 1 H,O schlieBt sich bei
Bedarf an die Injektion eine kontinuierliche
Infusion an, mdoglichst Uber eine Infusions-
pumpe.

In kritischen Féllen sowie bei Langzeitan-
wendung empfiehlt sich die Kontrolle der
Lidocain-Plasmaspiegel und eine Einstel-
lung auf 3 (1,5-5) ug/ml. Die genaue Do-
sierung muss fUr die einzelnen Patienten
individuell festgelegt werden.

Die Infusion soll beendet werden, sobald
sich der Herzrhythmus stabilisiert hat oder

friheste Zeichen einer Uberdosierung auf-
treten.

Bei der Anwendung ist zu berUcksichtigen,
dass bisher fur kein Antiarrhythmikum der
Klasse | nachgewiesen werden konnte, dass
eine Behandlung der Herzrhythmussto-
rungen eine Lebensverlangerung bewirkt.

Hinweis

Bei Patienten unter Allgemeinandsthesie
kénnen zentralnervbse Stérungen uner-
kannt bleiben und sich die Kkardialen
Nebenwirkungen unvermittelt einstellen.

4.3 Gegenanzeigen

Lidocard B. Braun 2 % darf nicht angewen-

det werden

¢ bei Uberempfindlichkeit gegeniiber Lokal-
anasthetika vom S&aureamid-Typ

® bei schweren sinuatrialen, atrioventriku-
laren oder intraventrikularen Blockierun-
gen, u.a. AV-Block Il. und Ill. Grades

e innerhalb der ersten drei Monate nach
Myokardinfarkt oder bei eingeschrankter
Herzleistung (linksventrikulares Auswurf-
volumen geringer als 35 %), auBer bei
Patienten mit lebensbedrohenden ven-
trikuldren Herzrhythmusstérungen

4.4 Besondere Warnhinweise und Vor-
sichtsmaBnahmen fiir die Anwendung

Lidocard B. Braun 2 % soll nur mit Vorsicht

angewendet werden bei

e Sinusknotensyndrom, AV-Block |. Grades,
Schenkelblock

e Bradykardie unter 50 Schlagen pro Mi-
nute

e Erkrankungen von Leber und Nieren

e schwerer Hypotonie unter 90 mm Hg
systolisch

e Hypokaliamie

Bei langerer parenteraler Therapie mit Lido-
card B. Braun 2 % mussen Wasser-Elektro-
lyt-Haushalt und Séauren-Basen-Haushalt
Uberwacht werden.

4.5 Wechselwirkungen mit anderen
Arzneimitteln und sonstige
Wechselwirkungen

Eine zeitgleiche Therapie mit Medikamen-
ten, die Substrate, Inhibitoren oder Induk-
toren von Zytochrom-P-450 3A4 (CYP3A4)
sind, kann die Metabolisierung und damit
die Plasmakonzentration von Lidocain und
dessen Wirkung beeinflussen.

Arzneimittel, die CYP3A4-Induktoren sind,
wie Barbiturate (v.a. Phenobarbital), Car-
bamazepin, Phenytoin oder Primidon
flihren zu einer beschleunigten Plasma-
clearance von Lidocain. Die Wirkung von
Lidocard B. Braun 2 % wird dadurch abge-
schwécht.

B-Rezeptor-Antagonisten (z.B. Propra-
nolol, Metoprolol), Cimetidin (unspezifi-
scher Inhibitor von CYP), Amiodaron (Sub-
strat von CYP3A4) und Noradrenalin ver-
mindern die Plasmaclearance von Lido-
cainhydrochlorid 1 H,O; die Plasmahalb-
wertzeit von Lidocainhydrochlorid 1 H,O
wird dadurch verlangert. Bei Acidose ist die
Plasmaproteinbindung von Lidocain er-
niedrigt; daraus resultieren héhere Plasma-
spiegel an freiem Lidocain. In diesen Fallen
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muss mit einer Verstarkung der Wirkung von
Lidocard B. Braun 2 % gerechnet werden.

Die Wirkung von peripheren Muskelrela-
xantien, insbesondere von Suxamethoni-
umchlorid, kann durch Lidocard B. Braun
2 % verstarkt werden.

Die gleichzeitige Anwendung von Erythro-
mycin und Lidocain flhrte zu einer signifi-
kanten Verlangerung der Eliminationshalb-
wertzeit von Lidocain. Die gleichzeitige
Anwendung von Erythromycin (CYP1A2-
Inhibitor), Fluvoxamin (CYP1A2-Inhibitor)
und Lidocain fuhrte zu einer Erhéhung der
Lidocain-Plasmakonzentration. Bei gleich-
zeitiger Anwendung von Lidocain mit Arz-
neimitteln, die diese Wirkstoffe enthalten,
ist daher Vorsicht geboten, um eine Kumu-
lation von Lidocain zu vermeiden.

Bei Kombination von Lidocard B. Braun 2 %
mit anderen Antiarrhythmika, B-Rezep-
tor-Antagonisten oder Calcium-Antago-
nisten muss am Herzen mit einer Zunahme
der hemmenden Wirkung auf die AV-Uber-
leitung, die intraventrikulére Erregungslei-
tung und die Kontraktionskraft gerechnet
werden.

Eine gleichzeitige Verabreichung anderer
Antiarrhythmika der Klasse | sollte we-
gen der Gefahr des Auftretens schwerwie-
gender Nebenwirkungen vermieden werden.

Bei zusatzlicher getrennter Anwendung von
Adrenalin oder Noradrenalin konnen sich
die kardialen Nebenwirkungen potenzieren.

Diazepam erhoht die Krampfschwelle fr
Lidocainhydrochlorid 1 H,O; dieses muss
bei der Beobachtung des Patienten unter
der gleichzeitigen Gabe von Lidocard
B. Braun 2% im Hinblick auf maogliche
toxische Wirkungen beachtet werden.

Bei gleichzeitiger Anwendung von Lidocard
B. Braun 2% und Inhalationsnarkotika
kénnen sich die depressiven Wirkungen
gegenseitig verstarken.

Lidocard B. Braun 2% enthalt Natrium,
aber weniger als 1 mmol (23 mg) Natrium
pro Ampulle (5 ml oder 10 ml).

4.6 Schwangerschaft und Stillzeit

Lidocainhydrochlorid 1 H,O passiert die
Placenta.

In der Schwangerschaft soll Lidocard
B. Braun 2 % daher nur bei strenger Indika-
tionsstellung und nur wenn es unbedingt
erforderlich ist, in mdglichst geringer Dosie-
rung verabreicht werden.

Kontrollierte Untersuchungen an Schwan-
geren liegen nicht vor. Daten Uber eine be-
grenzte Anzahl von exponierten Schwan-
geren geben keinen Hinweis auf kongeni-
tale Effekte durch Lidocain.

Tierexperimentelle Studien haben Repro-
duktionstoxizitat gezeigt.

Lidocain passiert die Plazenta rasch. Bei
Neugeborenen mit hohen Plasmakonzen-
trationen kann Lidocain eine Dampfung des
ZNS und damit eine Senkung des Apgar-
Score bewirken. Zur Behandlung ventriku-
larer tachykarder Herzrhythmusstérungen
sollte die Dosis daher soweit wie mdglich
reduziert werden.

Stillzeit

Lidocainhydrochlorid 1 H,O geht in geringer
Menge in die Muttermilch Uber. Lidocard
B. Braun 2 % soll daher bei stillenden Mdit-
tern nur mit Vorsicht angewendet werden.
Das Stilen muss im Allgemeinen nicht
unterbrochen werden, da eine Gefahr fur
den Saugling bei therapeutischen Dosen
unwahrscheinlich erscheint.

4.7 Auswirkungen auf die Verkehrs-

tiichtigkeit und die Fahigkeit zum
Bedienen von Maschinen

Aufgrund der Wirkungen von Lidocainhy-
drochlorid 1 H,O auf das zentrale Nerven-
system muss mit einer Beeintrédchtigung
der Fahigkeit zur Bedienung von Kraftfahr-
zeugen und Maschinen gerechnet werden.

Bei Anwendung dieses Arzneimittels muss
deshalb vom Arzt im Einzelfall entschieden
werden, ob der Patient aktiv am StraBen-
verkehr teilnehmen oder Maschinen bedie-
nen darf.

4.8 Nebenwirkungen

Die am haufigsten auftretenden Nebenwir-
kungen betreffen das Zentralnervensystem.
Daneben sind allergische Reaktionen zu be-
achten, die jedoch nur selten auftreten, an-
dererseits aber bis zum — sehr seltenen —
anaphylaktischen Schock reichen kénnen.

Bei der Bewertung von Nebenwirkungen
werden folgende Haufigkeiten zugrunde
gelegt:

Sehr haufig (> 1/10)

Haufig (= 1/100 bis < 1/10)
Gelegentlich (= 1/1.000 bis < 1/100)
Selten (= 1/10.000 bis < 1/1.000)
Sehr selten (< 1/10.000)

nicht bekannt: auf Grundlage der verflgba-
ren Daten nicht abschéatzbar

Im Einzelnen koénnen folgen Reaktionen
auftreten:

Erkrankungen des Blutes und des
Lymphsystems

Haufigkeit nicht bekannt (Einzelfallberichte):
Meth&moglobinadmie

Erkrankungen des Immunsystems (aller-

gische Reaktionen)

Selten: Allergische Reaktionen
(Exantheme, Urtikaria, Ode-
me,) sind in seltenen Fallen
nach Gabe von Lidocainhy-
drochlorid 1 H,O beobachtet
worden.

Sehr selten:  Anaphylaxie

Erkrankungen des Nervensystems:

Haufig: Schlafrigkeit, Benommenbheit,
Schwindel, Desorientiertheit,
Seh-, Sprach- und Schluck-
stérungen, Tinnitus, Tremor,
Hitzewallungen, Kaltegefuhl
und Paréasthesien, auBerdem
Unruhe, Reizbarkeit, Eupho-
rie, Halluzinationen und de-
pressive Verstimmungen.

Selten: Muskelzuckungen bis hin zu
generalisierten  Krémpfen,
Bewusstseinstribungen bis
zum Koma, Atemdepression
bis zum Atemstillstand.

4.9 Uberdosierung

Herzerkrankungen:

Selten: Bradykardie, Tachyarrhyth-
mien und Schock.
Proarrhythmische Wirkungen,
in Form von Verdnderungen
oder Verstarkung der Herz-
rhythmusstérungen, die zu
starker Beeintrachtigung der
Herztatigkeit mit der mog-
lichen Folge des Herzstill-
standes flhren kénnen.

GefédBerkrankungen:
Selten: Blutdruckabfall

Erkrankungen des Gastrointestinaltrakts:
Haufig: Appetitlosigkeit, Ubelkeit,
Brechreiz und Erbrechen.

Allgemeine Erkrankungen und Beschwer-

den am Verabreichungsort:

Selten: Lokale Thrombophlebitiden
kénnen nach langerer Infu-
sion vorkommen

Im Zusammenhang mit der Anwendung
von Lidocain wurde Uber das Auftreten ei-
ner malignen Hyperthermie berichtet. Eine
Anwendung von Lidocainhydrochlorid bei
bekannter genetischer Disposition zur ma-
lignen Hyperthermie ist zu vermeiden.

Bei Auftreten unerwinschter Wirkungen
sollte die Zufuhrgeschwindigkeit verringert
oder gegebenenfalls die Zufuhr unterbro-
chen werden.

Bei alteren Patienten muss mit einer erhdh-
ten Nebenwirkungsrate gerechnet werden.

Therapie bei schweren Nebenwirkungen
siehe unter Abschnitt 4.9.

Meldung des Verdachts auf Nebenwir-
kungen

Die Meldung des Verdachts auf Nebenwir-
kungen nach der Zulassung ist von groBer
Wichtigkeit. Sie ermdglicht eine kontinuier-
liche Uberwachung des Nutzen-Risiko-Ver-
héltnisses des Arzneimittels. Angehdrige
von Gesundheitsberufen sind aufgefordert,
jeden Verdachtsfall einer Nebenwirkung dem

Bundesinstitut fur Arzneimittel und
Medizinprodukte

Abt. Pharmakovigilanz
Kurt-Georg-Kiesinger Allee 3
D-53175 Bonn

Website: www.bfarm.de

anzuzeigen.

Leichte Uberdosierungen betreffen im All-
gemeinen das zentrale Nervensystem; die
Symptome (vgl. Abschnitt 4.8) klingen in
den meisten Féllen nach Unterbrechen der
Zufuhr von Lidocard B. Braun 2 % rasch ab.

Schwere Uberdosierung flihrt zu Krampfen,
Bewusstseinstribungen und Koma, Atem-
depression bis zum Atemstillstand, Schock,
am Herzen zu Leitungsstérungen und -blo-
ckierungen.

Therapie

Sofortige Unterbrechung der Zufuhr; Atem-
hilfe, Sicherstellung einer ausreichenden
Ventilation und Freihalten der Luftwege;
unter Umstanden Mund-zu-Mund bzw.
Mund-zu-Nase-Beatmung und Sauerstoff.

008703-8610
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Wenn noétig, muss mit kardiopulmonaler
Reanimation begonnen werden.

Behandlung von Krampfen mit Diazepam
i.v. oder einem (ultra)kurz wirkenden Barbi-
turat, dabei Beatmung.

Bei Blutdruckabfall Flachlagerung des Pa-
tienten und Hochlagerung der Beine, Gabe
von Vasopressoren und Volumenersatzmit-
teln; zentrale Analeptika sind kontraindiziert.

Behandlung von Bradykardien mit Atropin
i.v.; beim Auftreten von AV-Blockierungen
kann Orciprenalin verabreicht werden, ggf.
temporéare Schrittmachertherapie.

Ein spezifisches Antidot existiert nicht.

Lidocainhydrochlorid 1 H,O ist nicht h&mo-
dialysierbar.

. PHARMAKOLOGISCHE EIGEN-

SCHAFTEN

5.1 Pharmakodynamische Eigenschaften

Pharmakotherapeutische Gruppe: Antiar-
rhythmika, Klasse Ib
ATC-Code: CO1B BO1

Lidocain ist ein Antiarrhythmikum der Klas-
se Ib (nach Vaughan Williams).

An den Herzmuskelmembranen hemmt
Lidocain den schnellen Natriumeinstrom
durch Blockade der Natriumkandle und
verstarkt den Kaliumeinstrom.

Die Dauer des Aktionspotentials und die
effektive Refraktarzeit an den Purkinje-
Fasern werden verkirzt, die Leitungsge-
schwindigkeit verlangert, wahrend die Er-
regungsleitung im Sinusknotenbereich und
supraventrikulér wenig beeinflusst wird.

Erregungsschwelle und Flimmerschwelle
im Myokard werden heraufgesetzt. Lido-
cain bewirkt die Unterdrlickung hetero-
toper Schrittmacher und Aktionspotentiale,
die von verzdgert auftretenden Nachpoten-
tialen aus einsetzen, auBerdem Tachyar-
rhythmien auf der Basis kreisender Erre-
gungen. Die antiarrhythmische Wirkung ist
bei gesteigerter Herzfrequenz besonders
ausgepragt. Bei erniedrigtem (weniger
negativem) Ruhepotential z.B. bei Hyper-
kalidamie und/oder ischamischer Myokard-
schédigung ist die Lidocain-Wirkung ver-
starkt, bei erhdhtem Ruhepotential bzw.
Hyperpolarisation infolge z.B. Hypokali-
amie ist sie abgeschwacht.

Lidocain hat nur geringen Einfluss auf die
Kontraktilitat des Herzens, auf den Blut-
druck, das Schlagvolumen und die Herz-
frequenz; Patienten mit Stérungen der
Sinusfunktion kénnen jedoch besonders
stark auf die dampfende Wirkung von Lido-
cain auf die Erregungsleitung ansprechen.
Bei Patienten mit frischem Herzinfarkt kann
der koronare Blutfluss zunehmen.

5.2 Pharmakokinetische Eigenschaften

Nach intraventser Gabe von Lidocain tritt
die antiarrhythmische Wirkung sehr schnell
ein; schon nach 1-2 min werden maximale
Plasmakonzentrationen erreicht. Die Wir-
kungsdauer einer Bolusinjektion betragt
10-20 min, so dass zur Aufrechterhaltung
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der antiarrhythmischen Lidocain-Wirkung
die Zufuhr als kontinuierliche Infusion fort-
geflhrt werden muss. Therapeutische Plas-
makonzentrationen liegen zwischen 1,5 und
6 pug/ml; ab ca. 6 ug/ml muss mit toxischen
Wirkungen auf das ZNS und das kardiovas-
kuldre System gerechnet werden.

Der Uberwiegende Teil (90-95%) einer
Lidocain-Dosis wird in der Leber schnell
durch CYP3A4-abhéangige Monooxygena-
sen metabolisiert, wobei Desalkylierung zu
Monoethylglycinxylidid (MEGX) und weiter
zu Glycinxylidid (GX) und anderen Metabo-
liten erfolgt. MEGX und GX besitzen ein to-
xisches Potential.

Das AusmaB der Bildung von 2,6-Xylidin als
intermedidrer Metabolit ist nicht geklart.
Der Metabolismus von Lidocain hangt in
hohem MaBe von der Leberdurchblutung
ab. Eine Steigerung des hepatischen Blut-
flusses fuhrt zur Beschleunigung der Plas-
maclearence von Lidocain, bei Verminde-
rung des hepatischen Blutflusses ist die
Plasma-clearence verlangsamt.

Die Halbwertzeit (HWZ) von Lidocain im
Plasma zeigt einen biphasischen Verlauf
mit einer initialen HWZ t; .00 von ca. 10 min
(Distributionsphase) und einer terminalen
HWZ t,,,8 von 1,5-2 h (Eliminationsphase).
Die Halbwertzeit ist verlangert bei Neuge-
borenen (2,9-3,3 h), bei Niereninsuffizienz
(2-8h), bei Herzinsuffizienz (3-8 h) und
vor allem bei Leberinsuffizienz (3—19 h).

Die Halbwertzeiten der Metabolite betragen
fir MEGX 2 h und fir GX 10 h; bei Nieren-
insuffizienz muss mit einer verlangerten
HWZ und einer Kumulation von GX im
Plasma gerechnet werden.

5-10 % des Lidocains werden unveréandert
im Urin ausgeschieden, der Rest in Form
der Metabolite.

Der Hauptmetabolit im Urin ist 4-Hydroxy-
2,6-xylidin (65 %).

Die Plasmaproteinbindung von Lidocain
betragt beim Erwachsenen 60-80 %, bei
Jugendlichen 20-40 %, bei Neugeborenen
25% und bei Patienten mit Leberzirrhose
40-70%.

Lidocain passiert die Plazenta mittels ein-
facher Diffusion und erreicht wenige Minu-
ten nach Applikation den Feten. Wegen der
geringeren Plasmaproteinbindung im feta-
len Blut liegt die Konzentration an freiem
Lidocain beim 1,4fachen der mutterlichen
Konzentration. Das Verhéltnis der fetalen
zur maternalen Serumkonzentration liegt
nach epiduraler Applikation bei 0,5-0,7.
Nach Infiltration des Perineums und para-
cervikaler Blockade wurden deutlich ho-
here Konzentrationen im Nabelschnurblut
gemessen. Die Eliminationshalbwertszeit
von Lidocain beim Neugeborenen nach
Epiduralandsthesie der Mutter betragt un-
geféhr drei Stunden, nach Infiltration des
Perineums und paracervikaler Blockade
war Lidocain noch Uber 48 Stunden im Urin
der Neugeborenen nachweisbar.

Lidocain erscheint in der Muttermilch; es
wurden ca. 40% der Konzentration des
mutterlichen Blutes gefunden.

5.3 Praklinische Daten zur Sicherheit

6.

Toxische Wirkungen von Lidocain betreffen
das zentrale Nervensystem und das Herz-
Kreislauf-System (vgl. Abschnitt 4.9.)

Toxische Reaktionen sind abh&ngig von der
Hohe des Lidocain-Plasmaspiegels, je ho-
her der Plasmaspiegel und je schneller der
Anstieg, desto haufiger und schwerer sind
die toxischen Reaktionen.

Die wesentlichen Ursachen fir zu hohe
Plasmaspiegel sind echte Uberdosierungen
von Lidocain.

Toxische Reaktionen treten je nach indivi-
dueller Empfindlichkeit ab einer Konzentra-
tion im vendsen Blut von ca. 4—-6 ug Lido-
cain/ml auf.

Die letale Konzentration beim Menschen
liegt zwischen 6 und 33 pg Lidocain/ml.

Es liegen zahlreiche Untersuchungen an
unterschiedlichen Tierarten zur akuten
Toxizitat von Lidocain vor. Anzeichen einer
Toxizitdt waren ZNS-Symptome. Dazu
zahlten auch Krampfanfélle mit tédlichem
Ausgang. Die beim Menschen ermittelte
toxische (kardiovaskuldre oder zentralner-
vose Symptome, Krampfe) Plasmakonzen-
tration von Lidocain wird mit 5 ug/ml bis
> 10 ug/ml Blutplasma angegeben.

Mutagenitatsuntersuchungen mit Lidocain
verliefen negativ.

Dagegen gibt es Hinweise, dass ein bei der
Ratte, moglicherweise auch beim Menschen
aus Lidocain entstehendes Stoffwechsel-
produkt, 2,6-Xylidin mutagene Wirkungen
haben konnte. Diese Hinweise ergeben
sich aus in-vitro-Tests, in denen dieser
Metabolit in sehr hohen, fast toxischen
Konzentrationen eingesetzt wurde.

DarUberhinaus zeigte 2,6-Xylidin in einer
Kanzerogenitatsstudie an Ratten mit trans-
planzentarer Exposition und nachgeburt-
licher Behandlung der Tiere Uber 2 Jahre
ein tumorigenes Potential. In diesem hoch-
empfindlichen Testsystem wurden bei sehr
hohen Dosierungen bdésartige und gutar-
tige Tumoren vor allem in der Nasenhohle
(Ethmoturbinalia) beobachtet. Da eine Re-
levanz dieser Befunde fur den Menschen
nicht hinreichend sicher auszuschlieBen ist,
sollte Lidocain nicht Uber langere Zeit in
hohen Dosen verabreicht werden.

Studien zur Reproduktionstoxizitat ergaben
keine Hinweise auf teratogene Eigenschaf-
ten. Allein eine Reduzierung des Fetalge-
wichts wurde beobachtet. Bei Nachkom-
men von Ratten, die wahrend der Trachtig-
keit eine Dosis Lidocain erhielten, die fast
der fur den Menschen empfohlenen Maxi-
maldosis entspricht, wurde von Verhaltens-
anderungen berichtet.

PHARMAZEUTISCHE ANGABEN

6.1 Liste der sonstigen Bestandteile

Natriumchlorid,
Natriumhydroxid,
Wasser fur Injektionszwecke

6.2 Inkompatibilitaten

Lidocard B. Braun 2% ist mit natrium-
hydrogencarbonathaltigen L&sungen und

3



FACHINFORMATION (Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels)

Lidocard B. Braun 2% B BRAU N

Injektionslésung

anderen alkalischen Losungen inkompa- 8. ZULASSUNGSNUMMER(N)
tlpel und darf daher nicht mit diesen ge- 6462317 .00.00
mischt werden.

Lidocainhydrochlorid ist in Lésung inkom- 9. DATUM DER ERTEILUNG DER

patibel mit Amphotericin B, Methohexital, ZULASSUNG/VERLANGERUNG
Phenytoin, Sulfadiazinen und Cefazolin. DER ZULASSUNG
6.3 Dauer der Haltbarkeit 80.12.2003

e im ungedffneten Originalbehéltnis 10. STAND DER INFORMATION
Glasampullen und 10-ml-Polyethylenam- Oktober 2014
pullen:
3 Jahre 11. VERKAUFSABGRENZUNG
5-ml-Polyethylenampullen

2 Jahre Verschreibungspflichtig
e nach Anbruch des Behéltnisses
Das Arzneimittel ist nach Offnen des
Behaltnisses sofort anzuwenden.

e nach Verdiinnung

Aus mikrobiologischen Griinden sollten
Mischungen sofort verwendet werden.
Falls sie nicht sofort verwendet werden,
liegen Lagerungszeiten und -bedingun-
gen in der Verantwortung des Anwen-
ders. Normalerweise sollten Mischungen
mit anderen Komponenten nicht langer
als 24 Stunden bei 2°C - 8°C gelagert
werden, falls sie nicht unter kontrollierten
und validierten aseptischen Bedingun-
gen hergestellt wurden.

6.4 Besondere VorsichtsmaBnahmen
fiir die Aufbewahrung

Lidocard B. Braun 2% in Polyethylenam-
pullen: nicht Uber 25°C lagern.

Lagerungsbedingungen des verdinnten
Arzneimittels siehe Abschnitt 6.3.

6.5 Art und Inhalt des Behaltnisses

e Ampullen aus farblosem Glas der Glas-
art | (Ph. Eur.), Inhalt: 5 ml
lieferbar in Packungen zu:
10 x 5 ml

e Ampullen aus farblosem Polyethylen, In-
halt: 5 ml, 10 ml
lieferbar in Packungen zu:
20x 5ml
20 x 10 ml

Es werden moglicherweise nicht alle Pa-
ckungsgroéBen in den Verkehr gebracht.

6.6 Besondere VorsichtsmaBnahmen
fiir die Beseitigung und sonstige
Hinweise zur Handhabung

VorsichtsmaBnahmen fir die Beseitigung
Nicht verwendetes Arzneimittel oder Abfall-
material ist entsprechend den nationalen
Anforderungen zu entsorgen.

Hinweise zur Handhabung
Nur klare Losungen in unversehrten Behélt-
nissen verwenden.

7. INHABER DER ZULASSUNG

B. Braun Melsungen AG

Zentrale Anforderung an:
Carl-Braun-StraBe 1

34212 Melsungen Rote Liste Service GmbH
Postanschrift: Fachinfo-Service
34209 Melsungen

Tel.-Nr.: 05661-71-0 Mainzer LandstraBe 55
Fax-Nr.: 05661-71-4567 60329 Frankfurt

4 008703-8610
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