FASS ()

Xyloproct®

Aspen Nordic

Suppositorium

(Vita eller svagt gula suppositorier)

Vid hemorrojder och fissurer

Aktiva substanser (i bokstavsordning):
Hydrokortison
Lidokain

ATC-kod:
CO5AA01

Lakemedel fran Aspen Nordic omfattas av Lakemedelsforsakringen.

Texten nedan galler for:
Xyloproct® rektalsalva ; suppositorium

FASS-text: Denna text ar avsedd for vardpersonal.

Texten &r baserad pa produktresumé: 2018-01-31

Indikationer

Xyloproct rektalsalva och Xyloproct suppositorier ar avsedda for behandling av vuxna.

Behandling av hemorrojder, analtenesmer och analfissurer samt postoperativt efter anorektala ingrepp eller
i samband med anorektala explorationer.

For egenvard: hemorrojder och ytliga andtarmsirritationer.

Kontraindikationer

Overkanslighet mot de aktiva substanserna eller mot ndgot hjalpdmne som anges under Innehall.

Dosering
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Rektalsalva

Rektalsalvan appliceras i och kring andtarmséppningen en eller flera ganger dagligen i ett tunt lager. Upp
till 6 g rektalsalva per dygn kan appliceras. Behandlingstiden kan variera mellan 10 dagar och 3 veckor. Om
man avser att férlanga behandlingstiden rekommenderas ett behandlingsfritt intervall.

Suppositorier

Ett suppositorium infores i andtarmséppningen morgon och kvall samt vid behov efter varje tarmtémning.
Upp till 5 suppositorier per dygn kan appliceras.

Vid smartsamma tarmtémningar inféres suppositoriet ndgra minuter innan. Det ar viktigt att suppositoriet
far ligga kvar tills det smélt. Behandlingstiden kan variera mellan 10 dagar och 3 veckor. Om man avser att
férldanga behandlingstiden rekommenderas ett behandlingsfritt intervall.

Behandlingstiden bor inte dverstiga 3 veckor, se Varningar och férsiktighet.

Varningar och forsiktighet

Fore ordination bér undersdkning goras for uteslutande av malign process.
Kontakt med 6gonen ska undvikas. Efter anvandandet ska handerna tvattas noggrant.

Langvarig anvandning av stora mangder hydrokortison kan resultera i systemeffekter eller lokala effekter
sasom hudatrofi. Vid rekommenderade doser och behandlingstider som ej dverstiger 3 veckor, ar
systemeffekter av hydrokortison osannolika.

Vid infektioner orsakade av virus, bakterier, patogena svampar eller parasiter ska lokala glukokortikoider
inte anvandas utan samtidig kausal terapi.

Vid irritation eller rektal blédning bér behandlingen avbrytas och patienten undersékas.
Lokal irritation kan ibland tillskrivas en dverkanslighet mot lidokain eller hydrokortison och behandlingen
bor da avbrytas.

Vid rekommenderade doser och behandlingsintervall beddéms systemeffekter av lidokain som osannolika.
Da den systemiska tillgangligheten &r relativt stor vid rektal applicering kan dock dverdosering av
Xyloproct, eller korta intervall mellan doserna, resultera i hoga plasmanivaer av lidokain och allvarliga
biverkningar sdsom effekter pa det centrala nervsystemet. Patienterna ska informeras om att noga folja
rekommenderad dosering.

Patienter som behandlas med antiarytmika klass Il (t ex amiodaron) bor 6vervakas noga och EKG-
overvakning bor 6vervéagas, da effekterna pa hjartat kan vara additiva.

Xyloproct rektalsalva innehaller cetylalkohol och stearylalkohol, vilka kan orsaka lokala hudreaktioner (t ex
kontakteksem).

Det aktiva innehallsamnet lidokain ar sannolikt porfyrinogent och bér endast forskrivas till patienter med
akut porfyri nar inget sakrare alternativ finns. Forsiktighet boér iakttas for alla patienter med porfyri.

Interaktioner

Foéljande kombinationer med Xyloproct kan krava dosanpassning:
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Xyloproct bor anvandas med forsiktighet tillsammans med dental injektionsanestesi, andra lokalanestetika
eller amnen strukturellt beslaktade med lokalanestetika av amidtyp, t ex klass IB antiarytmika, eftersom de
toxiska effekterna ar additiva (se Overdosering).

Patienter som behandlas med antiarytmika klass Ill (t ex amiodaron) bdr 6vervakas noga och EKG
-dvervakning bér dvervagas, da effekterna pa hjartat kan vara additiva.

Lakemedel som hammar metabolismen av lidokain (t ex cimetidin och betablockerare) kan orsaka
potentiellt toxiska plasmakoncentrationer nar lidokain ges upprepat i h6ga doser 6ver en lang tidsperiod.
Sadana interaktioner &r inte av klinisk relevans efter korttidsbehandling med lidokain i rekommenderade
doser.

Graviditet

Adekvata data fran behandling av gravida kvinnor med Xyloproct saknas.

Hydrokortison

Aven om péverkan pa fostret och det nyfédda barnet har setts efter Idngvarig anvandning av orala
kortikosteroider, bedéms systemexponeringen for en lagpotent kortikosteroid som hydrokortison vara sa lag
efter topikal anvandning pa en begransad yta att inga kortikosteroidinducerade effekter férvantas.

Lidokain

Djurstudier ar ofullstandiga vad galler effekter pa graviditet, embryonal-/fosterutveckling, forlossning och
utveckling efter fodsel. Det ar rimligt att formoda att lidokain har anvants av ett stort antal gravida kvinnor
och kvinnor i fertil dlder. Inga sarskilda storningar i reproduktionsprocessen sasom 6kad
missbildningsfrekvens eller direkt eller indirekt fosterpaverkan har rapporterats. Emellertid ar riskerna for
manniska inte utredda. Darfér bér lagsta majliga dos och kortast méjliga behandlingstid efterstravas vid
anvandning av Xyloproct under graviditet.

Amning

Lidokain och hydrokortisonacetat passerar 6ver i modersmjélk, men risk fér paverkan pa barnet synes
osannolik med terapeutiska doser.

Trafik

Beroende pa doseringsmangd kan lokal anestetika ha en svag, 6vergaende effekt pa rorelseférmagan och
koordinationen. Vid rekommenderade doser av Xyloproct ar dessa effekter osannolika.

Biverkningar
Organsystem Frekvens Biverkan
Mi li
Hud och subkutan vavnad indre vanlig Kontaktdermatit.
(=1/1000, <1/100)
Sallsynt Allergiska reaktioner, i allvarligaste
Immunsystemet ,
(=1/10000, <1/1000) fall anafylaktisk chock.

Risken for biverkningar dkar vid langre behandlingstid.

Overdosering
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Lidokain kan orsaka akuta toxiska effekter efter dverdosering. Nagra toxiska effekter har inte rapporterats
vid anvandning av rekommenderade doser av Xyloproct.

Skulle symtom pa systemtoxicitet upptrada, kan de forvantas vara av samma typ som de som observerats
efter administrering av lokalanestetika via andra administreringsvagar.

Vid samtidig administrering av andra lokalanestetika, t ex topikalt eller via injektion, ar dock de toxiska
effekterna additiva och kan orsaka 6verdosering med toxiska systemreaktioner.

Overdosering av lokalanestetika ger symtom i form av paverkan pa centrala nervsystemet och i allvarliga
fall aven hjarta och blodcirkulation.

Behandling: Om tecken pa akut systemisk toxicitet upptrader ska administreringen av lokalanestetika
omedelbart avbrytas. Behandling maste ges for att uppratthalla god ventilation, syretillférsel och
cirkulation. Syrgas ges alltid och vid behov kontrollerad ventilation. Om kramperna inte upphdr spontant
inom 15-20 sekunder ges tiopentalnatrium 1-3 mg/kqg iv fér att mdéjliggéra adekvat ventilation eller
diazepam 0,1 mg/kg iv (verkar nagot langsammare). Langvariga kramper dventyrar patientens andning och
syresattning. Injektion av muskelrelaxantia (t ex suxameton 1 mg/kg) skapar gynnsammare forutsattningar
for ventilering och syresattning av patienten men fordrar erfarenhet av trakeal intubation och kontrollerad
ventilation. Vid blodtrycksfall/bradykardi ges en vasopressor (t ex efedrin 5-10 mg intravendst som kan
upprepas efter 2-3 minuter).

| handelse av cirkulationsstillestand ska hjartlungraddning utféras omedelbart. Viktigt ar att uppratthalla
god syretillférsel, andning och cirkulation samt att behandla acidos.

Farmakodynamik

Lidokain ar smartstillande och verkar via en reversibel blockad av impulserna fran nervtradarna.
Hydrokortison har antiinflammatoriska egenskaper.

Farmakokinetik

Absorptionshastighet och absorberad mangd lidokain ar dosberodende men paverkas dven av
applikationsstalle och exponeringstid. Lidokain absorberas val i mag-tarmkanalen, men pa grund av
forsta-passagemetabolism nar endast en liten del cirkulationen i oférandrad form. Lidokain elimineras
framst genom metabolism. Dealkylering till monoetylglycinxylidid (MEGX) medieras huvudsakligen av
Cytokrom P450 3A4. MEGX metaboliseras till 2,6-xylidin och glycinxylidid (GX). 2,6-xylidin omvandlas vidare
av CYP 2A6 till 4-hydroxi-2,6xylidin som utgor huvudmetbolit i urin (80%) och utséndras som konjugat.
MEGX har en konvulsiv aktivitet motsvarande den for lidokain medan GX saknar konvulsiv aktivitet.

MEGX forefaller forekomma i liknande plasmakoncentrationer som modersubstansen.
Eliminationshalveringstiden av lidokain och MEGX efter en intravends bolusdos ar ca 1,5-2 respektive 2,5
timmar.

Plasmaproteinbindningen sker i huvudsak till alfa-1-syra glykoprotein. P& grund av den snabba
levermetabolismen ar kinetiken kanslig for all leverpaverkan. Halveringstiden kan mer an férdubblas hos
patienter med nedsatt leverfunktion. Nedsatt njurfunktion paverkar ej kinetiken men kan 6ka ackumulering
en av metaboliter.

Lidokain passerar blod-hjarnbarriaren och placentan, vilket sannolikt sker via passiv diffusion.

Mindre an 50% av hydrokortisonet absorberas vid rektal applicering. | cirkulationen férekommer
hydrokortison bundet till plasmaproteiner framst globulin, men aven en mindre del till albumin.

Hydrokortison metaboliseras framst i levern och utséndras i urinen.

Innehall
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1 g rektalsalva innehaller: Lidokain 50 mg, hydrokortisonacetat 2,5 mg, aluminiumdiacetat, zinkoxid,
stearylalkohol, cetylalkohol, makrogol och renat vatten.

1 suppositorium innehdller: Lidokain 60 mg, hydrokortisonacetat 5 mg, aluminiumdiacetat, zinkoxid och
hardfett.

Miljopaverkan
Hydrokortison

Miljorisk: Risk for miljopaverkan av hydrokortison kan inte uteslutas da ekotoxikologiska data saknas.
Nedbrytning: Det kan inte uteslutas att hydrokortison &r persistent, da data saknas.
Bioackumulering: Hydrokortison har 1ag potential att bioackumuleras.

Detaljerad miljéinformation

Environmental Risk Classification

Predicted Environmental Concentration (PEC)
PEC is calculated according to the following formula:

PEC (ug/L) = (A¥10° ¥(100-R))/(365*P*V*D*100) = 1.37%10°° *A(100-R)
PEC = 0.18 pg/L

Where:

A =1316.36 kg (total sold amount APl in Sweden year 2021, data from IQVIA) Based on data total amount
of hydrocortison for: hydrocortisone, hydrocortisone acetate, hydrocortisone butyrate, hydrocortisone
sodium succinate and hydrocortisone sodium phosphate.

R = X % removal rate (due to loss by adsorption to sludge particles, by volatilization, hydrolysis or
biodegradation) = 0 if no data is available. R=0

P = number of inhabitants in Sweden = 10 *10°
V (L/day) = volume of wastewater per capita and day = 200 (ECHA default) (Ref. I)
D = factor for dilution of waste water by surface water flow = 10 (ECHA default) (Ref. I)

Metabolism and excretion

Less than 50% of hydrocortisone is absorbed following rectal administration. In the circulation
hydrocortisone occurs extensively bound to plasma proteins, mainly globulin and less to albumin. Only
unbound hydrocortisone has pharmacological effects or is metabolized. Hydrocortisone is mainly
metabolized by the liver and excreted in the urine (Ref. 2).

Ecotoxicity data

There is not sufficient ecotoxicity data to calculate PNEC.

Since ecotoxicity data of relevance for the PNEC calculation is not available, the statement “Risk of
environmental impact of hydrocortisone cannot be excluded, since no ecotoxicity data are available” is
used.

In Swedish: “Risk for miljopaverkan av hydrokortison kan inte uteslutas da ekotoxikologiska data saknas”
under the heading “Miljorisk”.
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Environmental risk classification (PEC/PNEC ratio)
Cannot be calculated due to unavailable PNEC.

Biotic degradation

No information is available concerning the biodegradability of hydrocortisone, thus the phrase “The
potential for persistence of hydrokortison cannot be excluded, due to lack of data” is assigned.

In Swedish: “Det kan inte uteslutas att hydrokortison ar persistent, da data saknas” under the heading
“Nedbrytning”.

Bioaccumulation
Hydrocortisone
Log KoW = 1.61 (Ref. 3)

Since the experimental Log K< 4 (Ref. 3) for hydrocortisone, the phrase “Hydrocortisone has low potential
for bioaccumulation” is assigned.
In Swedish: "Hydrokortison har Iag potential att bioackumuleras” under the heading "Bioackumulering”.

Physical Chemistry Data
Hydrocortisone acetate

Endpoint Method Test Conditions Result Ref
Solubility Water n/a n/a 14.1 mg/L 4
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Lidokain

Milj6risk: Risk for miljopaverkan av lidokain kan inte uteslutas da ekotoxikologiska data saknas.
Nedbrytning: Det kan inte uteslutas att lidokain &r persistent, da data saknas.
Bioackumulering: Det kan inte uteslutas att lidokain kan bioackumuleras, da data saknas.

Egenskaper hos lakemedelsformen

Rektalsalva: Vit till svagt gul homogen salva.
Suppositorier: Vita eller svagt gula suppositorier.

Forpackningsinformation

Rektalsalva Vit till svagt gul homogen salva

20 gram tub, receptfri (fri prissattning), EF, Ovriga férskrivare: sjukskéterska
Suppositorium Vita eller svagt gula suppositorier

10 styck strip, receptfri (fri prissattning), EF, Ovriga férskrivare: sjukskdterska
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https://echa.europa.eu/guidance-documents/guidance-on-reach
https://www.srcinc.com/services/engineering-operational-and-environmental-services/scientific-databases.html

50 styck strip (fri prissattning), EF, Ovriga forskrivare: sjukskéterska
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