LEBACEF

Ceftriaxone

Composition
Chagque flacon contient
Substance active: Ceftriaxone sodique stérile équivalente & 0,5 g/1 g/2 g de ceftriaxone.
Lebacef contient 3,6 mmol de sodium par gramme de cefriaxone.
Indications
Les infections dues aux germes sensibles 4 la cefiriaxone, y compris:
- Infections des voies respiratoires, en particulier la pneumonie ainsi que les infections des oreilles, du nez et de la gorge:
- Infections abdominales (péritonite, infections des voies bilaires et du systéme gastro-intestinal)
- Infections urinaires
- Infections des organes génitaux, y compris la gonorhée
- Septicémie
- Infections osseuses et articulaires, infections de la peau et des tissus mous et infections des plaies
- Infections chez les patients ayant une réponse immunitaire altérée
- Meningite
- Borréliose de Lyme disséminée (stades If et il
Prophylaxie des infections périopératoires associées aux chirurgies gastro-intestinales, biliaires ou urogénitales et aux procédures
ymécologiques, uniquementen cas de conlamination potentol ou connue
utlisation doivent pectées,

foms vt a prévernir la résistance accrue aux aniibioliques.

o9 et mode d

Posologi
Aduttos ot enfants do plus do 12 ans
La dose habituelle est de 1-2 g de Lebacef, administrée une fois par jour (toutes les 24 heures).
En cas dinfections sévéres ou dinfections causées par des germes moins sensibles, la dose peut étre augmentée a 4 g, adminisirée une
fois par jour.
Nouveau-nés, nourrissons et enfants jusqu'a 12 ans:
Les directves do posologe uivantes sont recommandées pour Iadministration une fois par
N és (jusqu'a 14 jours): Une dose quotidienne de 20-50 mglkg de poids corporel sans dépasser 50 mglkg
Teos pas nEcessaito do ditnguer an las babes prématurss ot o née  tr
Nourrissons et enfants (de 15 jours & 12 ans): Une dose quotidienne de 20-80 mg/kg.
Pourles enfants ayant un poids corporel de 50 kg ou plus, il faut utliser la posologie habituelle pour adultes.
Les doses intraveineuses de 50 mg ou plus par kg de poids corporel doivent tre données par perfusion lente sur une période d'au moins
30 minutes.
Patients dgés: Les doses recommandées pour les adultes ne nécessitent aucune modification chez les patients gériatriques.

du traitement
La durée du traitement varie en fonction e lindication et de Tévolution de la maladie.
Traitement en association
Des études expérimentales portant sur Lebacef associé & des aminosides ont mis en évidence un effet synergique sur beaucoup de
bactéries a Gram négati.
Bien que l'activité accrue de telles associations ne soit pas dinfecti
qui peuvent étre mortelles, dues & des micro-organismes tels que la rcuiomonss aeruginosa. Etant donné lincompatibil
deux médicaments doivent étre administrés séparément aux posologies recommandées.

physique, les

Méningite: Dans la méningite bactérienne chez les nourrissons et les enfants, la posologie initale sera de 100 mg/kg (sans dépasser 4 )

une fois par jour.

Dés que lagent pathogéne est identifié et aprés détermination de sa sensibilt, la posologie peut étre diminuée en conséquence.

Les meilleurs résultats ont été obtenus avec les durées de traitement suivantes:

[ Neisseria meningitidis | 4jours |
I

[ Haemophilus influenzae 6 jours |
[ T 7 jours |
Borrlioes s Tyme: Ls posclogie e Teniant T chez Tadie ST ds 50 mglkg (sans dépasser 2 g)uno fis par jour pendant 14 jours
Gon urle ritement dela gonornée (souches non une dose
de 0, s ) de Lebaul est recommandée.

Pourla infections contaminée, il est

recommandé d'adminisirer une dose unique de 1-2 g de Lebacef, en fonction du risque dinfection, 30 & 90 minutes avant lopération. En
chirurgie colorectale, Iadmmlslml\on similonge de Lokacef e in - icimidazele, Fiazole por exampe, sast averes effcace.
Insuftisance rénale et hépal 2 ls palients dont la fonclion rénale est allérée, une réduction de a posologe d Lebacef ne
impose pas si la fonction hepallque oSt normele. Cepandant,dans 15 cas dinsufisance rénale prétorminale (darance de a e

0 miiminy 1a dose 66 Lebacer ne doi pas dopasser 3§ pat jour
Chez les patients sous dialyse, aucune dose supplémentaire n'est requise aprés la dialyse. Il est toutefois recommandé de surveiller les
concentations plasmatiues élant donné que I viesse délmination peut ére réduite chez ces patien
La dose quotidienne ne doit pas dépasser 2 g chez les patients sous dialyse.
Chez les patients présentant une dysfonction hépatique, une réduction de la posologie de Lebacef ne simpose pas si la fonction rénale
est normale.
Dans les cas graves dnsuffisance rénale accompagnée d'insuffisance hépatique, il est recommandé de surveiller de prés les concentra-
tions plasmatiques de la ceftriaxone 4 intervalles réguliers. Un ajustement de la dose peut s'avérer nécessaire étant donné que la vitesse
drélimination peut étre réduite chez ces patients.
Instructions d'utilisation
Les solutions reconstituées conservent leur stabilté physique et (25°) ou 24 heures a une
tempéralure enire 2-8°C. Cependant, en régle générale, les solutions doivent élre ulisées apr
Ellog varient en couleur onire lo e bt o lambre. selon leur concontation. Gelte caractéristiaue do Ia Substance acive nest pas
swgm!cahve quant a l'efficacité ou la tolérance du médicament.

jection intramusculaire: Pour les injections M., Lebacef 0,5 g est dissout dans 2 ml, et Lebacef 1 g dans 3,5 ml, d'une solution & 1% de
et ot o injecté dans une masse musculaire relativement grande. Il est recommandé de ne pas injecter plus de 1g en un seul site.
La solution contenant la lidocaine ne doit jamais éire administrée par voie intraveineuse.
Injection intraveineuse: Pour les injections 1.V., Lebacef 0,5 g est dissout dans 5 ml, et Lebacef 1 g dans 10 ml, d'eau pour préparations
injectables et injecté par voie intraveineuse sur une période de 2-4 minutes.

jon intravei durer inutes. Pour

1V, 2gdeL ]
i 10%
Ceftriaxone 2 g et omidazole 1 g sont physiquement et chimiquement compatibles dans 250 mi d'une solution physiologique de chiorure de
im ou dune solution de glucose.
Incompatibilités
Les solutions e Lebacef ne doivent pas étre mél d a i Parsilement, elles
ne doivent pas étre ajoutées a des diluants autres que ceux cités o os cnenscons ulihatons
Lebacef ne doit pas étre mélangé  des solutions contenant du calcium, comme la solution de Hartmann ou la solution de Ringer.
La cefiriaxone est incompatible avec Famsacrine, la vancomycine, le fluconazole et les aminosides.
Contre- cations
La cefiriaxone est contre-indiquée chez les patients présentant une hypersensibilté connue aux antibiotiques de la classe des
céphalosporines. La ceflriaxone doit élre également évitée chez les patients présentant des antécédents de réactions d'hypersensibilits
immédiate aux pénicilines,
La ceftriaxone est contre-indiqué
- Chez 8 nouveaunés atenis dhyperbilrubingmio ot les bébés nés avant terme, puisque a cefriaxone peut déloger a ilrubine de son
site de liaison sur Ialbumine sérique, entrainant ainsi un isque d'encéphalopathie biirubinique.
- En cas d'un traitement avec des solutions intraveineuses contenant du calcium chez les nouveau-nés, puisque la précipitation des sels
calciques de la ceftriaxone entraine un risque de détérioration mortelle des organes (reins et poumons).
Les contre-indications du chlorhydrate de lidocaine doivent étre exclues avant linjection intramusculaire de la ceftriaxone quand le
chlorhydrate de lidocaine est utlisé comme solvant.
Mlses en garde et autions
aprés avoir pris I'istorique complet du patient, Ia possibilits de réactions anaphylactiques ne peut étre exclue. En cas de réactions
aHerg\ques Lebacef doit élre interrompu immédiatement et un traitement approprié doit 8tre instaureé.
La cefriaxons pourat prolonger e tamps de prothromine. Par canséauen, o tamps de pothrombin dot s verfe s fon suspecte une
carence en vitami
En cas de dirthao sbvére of persistante, a possibie de ol pseudomembranause, poentielament mortlle, associée aus antibifiques
clevrlt i GRS o OH i cos s, Labacet ot i nacrmps Imméclatamant ot un trkement ppropr ot i ntaurs
ce cas

Lors de ['tiisation & long terme de Conacer ion m\cmﬂrgamsmes non sensibles pmmalenl devenir diffciles & contrdler. La surveillance du

patient de trés prés est alors essentielle. Des mesures tétre prises si a lieu durant e raitement

Des cas de faux positifs selon le test de Coombs ont été rapportés pendant le ‘de méme qu'une réaction

fausse postive pour o ghucose dans Turin pourtait avoi e suls & Tadminstatin do i cetiaxone.

Des ombres, prises par ameur pou des caluls bilakes, ont 16 doectées los dexamens éehogreplices do o vésile bilire, De olles

ambres sont géneralement dos préciptes do sels calsiauos do ceftiax s précipités se forment dhabitude suite 4 des doses

supérieures aux doses recommandées. Les om! d-spara-ssem doeque atomon par Lebacef est complété ou interrompu

Rerarment, Ges dboceveries onl 6l6 sseociéas & 08 eympiomes, Dane lee. cas sympomatiquas, 188 prooédures consenvarices, non

chirugicals son recommandées. I eviendra au médecin do décider dinterompre Lobace dans es cas symplomaligues.

De rares cas de pancaéaif, probablement dus & a cholestase. ond 612 appariés chez des paens raiés pr a ceﬂnaxone Alentrevue,

I plupart des patients des n raitemen exons

préalable, une maladie grave ou une nutrition parentérale totale. La possibilté que les Rrécipités de la Ve biaire s 3 L

puisent agir comme déclencheurs ot comme cofacteurs e peut et élminge. ¢ }C M.\t Q NS

La ceftiaxone peut déplacer la biltubine de sa llaison avec [albumine senque ar” consedent, le raitement 465 nowveau-nés
est diqué (voir C

Un hémogramme devrait étre effectué 4 intervalles reguhers en cas de traitement de longue durée.

La prudence est conseillée chez les patients dont Ia fonction rénale est Siérée o recevan un aflment concomiant par des aminosides et

des diurétiques.

La ceftriaxone ne doit pas étre mélangée avec des solutions contenant du calcium ou administrée en méme temps, méme si les solutions

sont administrées par de lignes de perfusion différentes. Des cas de réactions fatales dues aux précipités de sels calciques de ceftriaxone

dans les poumons et les reins ont été décrits chez les nouveau-nés, méme lors de ladministration de la ceftriaxone et des solutions

contenant du calcium par de lignes de perfusion différentes et a des moments différents. Pour cette raison, les solutions intraveineuses

contenant du calcium ne doivent pas éire administrées aux nouveau-nés pendant au moins 48 heures aprés la deriére dose de Lebacef

(vow Comre -indications).

Auct

alutiisation et des solut
Intraveineuses contenant du caigum 'a é18 rapporté chez d'autres catégories d'age. Néanmoins, la coadministration devrait étre évitée
chez tous les patients.

Chaque gramme de Lebacef contient environ 3,6 mmol de sodium. Ceci est & prendre en considération chez les patients sous régime
contrslé en sodium.
Grossesse et allaitement
Grossesse: La cefiriaxone traverse la barriére placentaire. Aucune étude clinique controlée nest disponible.
Bien qu'aucune preuve de tératogénicité 'a été détectée dans les études précliniques pertinentes, Lebacef ne doit étre utilisé en cas de
grossesse, surtout pendani les rois premiers mois, que siFindication pour son ullisstion est indvtable.

Comi le lait materel, Lebacef ne doit pas étre utiisé
par les méres qui auawem Lorsque le tratement est absolument essermel Vallaitement doit étre arrété.

*LEBAGEF” is a rade mark
123093



Conduite de et utilisation de i
Comme Lebacef pourrait causer le vertige, la capacité de conduire et d opérer des machines pourrait étre affectée.
Effets indésirables
Lors de lutilsation de la ceftriaxone, les effets indésirables suivants, qui furent réversibles soit spontanément soit aprés Iarrét du
médicament, ont été observés:
Infections: Rare: infection mycosique génitale, surinfection par des micro-organismes non sensibles.
Affections hématologiques et du systéme lymphatique: Fréquent éosinophilie, leucopénie, granulopénie, anémie hémolytique
thrombopénie, prolongation du temps de prothrombine. Rare: dugmentation de Ia créatinémie. Trés rare: troubles de la coagulation. Trés
rarement, 20 g ouplus.
Un hémogramme devrait étre eﬂecwe a intervalles réguliers en cas de traitement de longue durée. Une légere prolongation du temps
de pvolhrombme a été rapporté
Affect < Fréquent: slles e, nausée, stomatite et glossite. Rare: pancréatie,
& fobstruction des voies biliaires. La plupart des patient se sont avérés avoir des facteurs de
. tels qu' réal une nutrition parentérale totale.
La possibilité que Lebacef puisse agir comme déclencheur ou comme Coacteur de i fomogon dos précipités de la vésicule biliaire
ne peut élre éliminée. Trés rare: entérocolite pseudo-mermbraneuse.
Affections hépatobiliaires: Trés fréquent: précipitation symptomatiue du sel calcique de la ceftriaxone dans la vésicule biliaire des
enfants, choléiithiase réversibie chez les enfants. Ce trouble survient rarement chez les adultes (voir Mises en garde et précautions).
Fréquent: augmentation des taux sériques des enzymes hépatiques (AST, ALT, phosphatase alcaline).
Affections de la peau: Fréquent: éruption cutanée, dermatite allergique, prurt, urticaire, cedeme. Trés rare: réactions cutanées
séveres (érythéme polymorphe, syndrome de Stevens-Johnson ou syndrome de Lyellinécrolyse épidermique toxique).
Affections des reins et des voies urinaires: Rare: oligurie. Trés rare: des cas de précipitation rénale ont été signalés, surtout chez
des enfants de plus e 3 ans traités soit par de fortes doses quotidiennes (par exemple > 80 mg/kg/jour), soit par des doses dont le
total excéde 10 g et présentant d'autres facteurs de risque (par exemple apport hydrique réduit, confinement au Iit, etc.). Cet
6venement peut étre symptomatique ou asymptomatique, peut conduire & une insuffisance rénalg/et il est réversible a Iamét du
traitement par Lebacef.
roubles généraux et réactions au site d'injection: Rare: maux de téte, vertige, fiévre, frissons.
Réactions anaphylactiques ou anaphylactoides
Réactions inflammatoires alérant la paroi veineuse suite 4 une administration intraveineuse. Afin de minimiser celles-ci, linjection
lente (deux a quatre minutes) est conseillée.
Liinjection intramusculaire sans lidocaine est douloureuse.
Surdosage
Les concentatonsséiques oxcessives doa coftaxone ne peuent lr s par hémodialyso o par diayse péionéale. Des mestres
symptomatiques sont recommandées pour le traitement des patients suite & un surdosa
Interactions
Aucune altération de la fonction rénale n'a été observée aprés Iadministration simultanée de fortes doses de cefiriaxone et de diurétiques
puissants, tels que le furosémide. Aucun effet similaire & celui du disulfirame n'a été démontré aprés lingestion dalcool consécutive
Tadministration de cefiriaxone. La ceflriaxone ne posséde pas la fraction N-méthylthiotétrazolique qui a été associée avec lintolérance
Iéthanol et avec des problémes de saignement observés avec certaines autres céphalosporines.
Lélimination de la ceflriaxone n'est pas modifiée par e pobénécide.
i’y a aucune preuve que la ceft ides. Néanmoins, les deux produts doivent étre administrés
séparément (voir Incompatibliés).
Les médicaments bactériostatiques peuvent intervenir dans F'action bactéricide des céphalosporines.
Lors d'une étude in vitro, des effets antagonistes ont é1é observés lors de I'association de la ceflriaxone avec le chioramphénicol
Propriétés pharmacodynamiques
Liactivité bactéricide de la ceftriaxone résulte de linhibition de la synthése de la paroi cellulaire. I vitro, Ia ceftriaxone présente ne activité
couvrant un arge specire de micro-organismes a Gram négal et a Gvam positf. La ce«naxone a une fongue demi-vie sérique et présente
une haute stabilte & égard de la plupart des béta-l ant les e les produtes par les
micro-organismes & Gram positf et & Gram nsgam I virs et o dinactont Ciniques (voit ndicaion?). 1 ceffiaxons oo habiuetomont
efficace contre les micro-organismes suivants;
Aérobies & Gram positif: Staphylococcus aureus (y compris les souches productrices de pénicillinase), Staphylococcus epidermidis,
Streptococeus pneumoniae, Sireptococcus du groupe A (Sir. pyogenes), Streptococcus du groupe B (Str. agalactiae), Streptococcus
viridans, Streptococcus bovis.
Note: Les espéces laméticiline sont résistant y compris la cefiriaxone. La plupart des
souches d'entérocoques (par ex.: Enterococcus faecalis) sont résistantes.
Aérobies & Gram négatif: Aeromonas spp., Alcaligenes spp., Branhamella catarrhalls (souches productrices et non productrices de
Citrobacter spp. spp. (certaines souches sont resistantes), Escherichia coll, Haemophilus ducrey)
Haomophius influenzao (y compris les souches productrices de pénicillinase), Haemophilus parainfiuenzas, Kiebsiella spp. (y compris
iae), Moraxella spp., Morgans//a morgani, Nelsseria gonaroae (y comprs I souches producires do pénciinase)
Neiteors meningitidis, roteus vulgars,
souches sont resistartes), Salonolla spp. (y compris . typhi, Sematia spp. (y compris S. marcescens), Sigalia spi
{y comris V. oerae), Yersinia spp y comris Y. enerccoia),

, Vibrio spp.

i
cephalosponnes plus anciennes et aminosides) sont oriblos S s cebrone Troponama palcum est sensible n viro ot dans des tudes
chez lanimal. Les études cliniques indiquent que la ceftriaxone est trés efficace contre la syphilis primaire et s

Organismes anaérobles: Battoroidos Shp. ) compvis ertanes souchas do B Fragiis), Glostadlum spp {saut CL. e, Fusobacterium
Spp. (sauf F. mortiferum et F. varium), Peptococcus spp., Peptostreptococcus spy

Note: Beaucoup de souches de Bacteroides spp. productrices de béta-lactamase (notamment B. fragils) sont résistantes.

Propriétés pharmacocinétiques

Le profil pharmacocinétique de la ceftriaxone est non-linéaire.

Absorption: Aprés une injection |M. unique de 1 g de ceftriaxone, une concentration plasmatique maximale de 81 mg/l est atteinte en
24 3 heures. Aprés une perfusion LV. unique de 1 g, une concentration e 1681 £ 28,2 mg/l a été atteinte 30 minutes plus tard. Aprés une
perfusion LV. unique de 2 g, une concentration de 256,9 16,8 gl a ét6 atteinte 30 min plus tard.

Laire sous la courbe (ASC) aprés administration | M. est équivalente a celle aprés administration 1.V.

Ceci implique que Ia biodisponibilité de Ia ceftriaxone administrée par voie intramusculaire est de 100%.

Distribution: Le volume de distribution est entre 7 et 12 litres.

Administrée par voie 1.V, la ceftriaxone se diffuse rapidement dans le liquide interstitel ois des concentrations bactéricides pour les germes
sensibles se maintiennent durant 24 heures.

La cefiriaxone est liée de maniére réversible a lalbumine. Le degré de dela Parsute, la
aison decrol de 95% pour une concentration piasmalique < 100 M & 85% pour 300 mll. Etan donnd 1a teneur moindhe an albuming, o
poutcentag d oofiiaxone e dans e Ikia el es proparlonnedsment s flavs e cans e plssa

La ceftriaxone pénétre dans les méninges enflammées des nouveau-nés, nourrissons et enfan

Lo degré moyen dadiusion dane s LCR est o 17% da I conosniraton lsamsliqus on css e méningite bactérienne et de 4% en cas de
4 liquide clair. 24 heures aprés injection LV. de Lebacef a des doses de 50-100 mglkg de poids corporel, les concentrations de
cefmaxune dans le LCR sont > 1.4 mgil, Chez les patiens adulles attens ds méningies, ladministraion de 50 mgikg procure dans les
22 méningite.
Mataborame, Ca sstomann mom pas rabolces dane Torganisme lui-méme. Ce n'est quaprés Fexcrétion biliaire dans la lumigre
intestinale que la flore intestinale transforme la substance active en métabolites inactit.

Elimination: La clairance plasmatique est de 10-22 mi/min. La clairance rénale est de 5-12 mimin

La ftiaxons ostoxcéiée sous forme inchangée, a raison de 50-60% par les reins et 40-50% dans la bile. La demi-vie plasmatique chez
Fadule est denviron 8 heu

La phamlacocmeﬂque ehes des catégorias partculiérs do patients: Choz los nowveat-nés, Iiminaion rénale so charge de 70%
environ de la dos

Ghoz los nouriseans agés de mains de 8 jours et chez s personnes agéos de plus do 75 ans, la demmi-ve plasmatique moyenno est
généralement deux  trois fois plus longue que celle des jeunes adultes.

En cas dinsuffisance modérée ou hépatique, I ceftriaxone nest altérée que trés
faiblement et Ia demi-vie sérique st que légérement augmentée. Si Sovio I foncion rénal oot aerée, félminaton biiaie do '
ceftriaxone se lrouve augmentée; si seule la fonction hépatique est altérée, élimination rénale est augmentée.

Présentation

Lebacef 0.5  pour injection LM

GPATKit 1 flacon contenant de la i 1 ampoule de solvant contenant
2 ml de solution de lidocaine (chlnmydmie o docane & 19%), seringue stérle, 2 a\gmHes tampon alcoolisé stérile, pansement.

OPAT Kit: 1 flacon contenant de la poud éril . 1 ampoule de solvant contenant
5 ml d'eau pour préparations lmedables seringue sienle, 2 aiguilles, Iampcn alcouhse sien\e pansement.
Lebacef 0.5 g pour njection |
Bolade 10 Tscons contenant oo a poudre stérile de cefiriaxone sodique équivalente & 0,5 g de ceftriaxone.
Lebacef 1 g pour
SRR acon comionant s i poudre stérile de ceftriaxone sodique équivalente & 1 g de ceftriaxone, 1 ampoule de solvant contenant
3,5 ml de solution de Hdocame (chlorhydrate de lidocaine & 1%), seringue stérile, 2 aiguilles, tampon alcoolisé stérile, pansement.
Lebacef 1 g pour injection
OPAT Kit: 1 flacon contenant de la poudre stérile de ceftriaxone sodique équivalente 1 g de ceftriaxone, 1 ampoule de solvant contenant
10 mi deau pour préparations injectables, seringue stérle, 2 aiguilles, tampon alcoolisé siérile, pansement.
Lebacef 1 g pour injection I.M./I.V.
Boite de 10 flacons conlenam cnacun de la poudre stérile de ceftriaxone sodique équivalente & 1 g de ceftriaxone.
Lebacef 2 g pour perfusi
Boite de 1 ou 10 flacons comenanl chacun de la poudre stérile de ceftriaxone sodique équivalente a 2 g de ceftriaxone.
Date de péremption et conditions de conservation
Voir la date de péremption imprimée sur l'emballage extérieur.
Cette date est valable pour un produit stocké correctement dans un emballage non ouvert
Attention & ne pas utiiser Lebacef aprés cette date
conserver a une température inférieure & 30°C, & Fabri de la lumire et de la chaleur.
Garder les médicaments loin de la portée des enfants.

Fabriqué par: Mitim S.R.L.
Brescia, Italie
Pour: ARWAN Pharmaceutical Industries Lebanon s.a.l.

Jadra, Liban

CECI EST UN MEDICAMENT
+ Un médicament est un produit qui affecte votre santé, et sa consommation contrairement aux instructions est dangereuse pour vous.
« Suivez strictement les prescriptions du médecin, la méthode d'utiisation et les instructions du pharmacien qui vous a vendu le médicament.
« Le médecin et le pharmacien sont des experts dans les médicaments, leurs bienfaits et leurs risques.
« Ninterrompez pas par vous-mémes la période de traitement qui vous est prescrie.
* Ne répétez pas la méme prescription sans consulter votre médecin,
« Garder les loin de la portée des enfants
Conseil des Ministres Arabes de Ia santé, Union des iens Arabe:




