LEBACEF’

Ceftriaxone

Composition

Chagque flacon contient:

Substance active: Cefiriaxone sodique stérile équivalente 4 0,5 g/1 g/2 g de ceftriaxone.

Lebacef contient 3,6 mmol de sodium par gramme de ceftriaxone.

Indications

Les infections dues aux germes sensibles a la cefiriaxone, y compris:

s des voies respiratoires, en particulier la preumonie ainsi que les infections des oreilles, du nez et de la gorge

ns abdominales (péritonite, infections des voies billaires et du systéme gastro-intestinal)

ns urinaires

ns des organes génitaux, y compris la gonorrhée

émie

- Infections osseuses et articulaires, infections de la peau et des tissus mous et infections des plales

- Infections chez les patients ayant une réponse immunitaire altérée

- Méningite

- Borréliose de Lyme disséminée (stades If et ll)

Prophylaxie des infections périopératoires associées aux chirurgies gastro-intestinales, biliaires ou urogénitales et aux procédures

quécalogiaues,uriuemeot sn o da contaminaton ptaniel
“ < doivent &

frsdasiity prévenir Ia résistance accrue aux antbiotiques.

gie et mode d

Posolo
Adultes et enfants de plus de 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 d'infections causées par des germes moins sensibles, la dose peut étre augmentée & 4 g, administrée une
fois par jour.

Nouveau-nés, nourrissons et enfants jusqu’a 12 ar
Los dracives do posologie suivantes sent racommandaes pour Fadminisiration une fois par jour:

Nouveau-nés (jusqua 14 jours): Une dose quotidienne de 20-50 mglkg de poids corporel, sans dépasser 50 mglkg

Il est pas nécessaire de distinguer entre les bébés prématurés et ceux nés & terme.

Nourrissons et enfants (de 15 jours & 12 ans): Une dose quotidienne de 20-80 mglk;

Pour les enfants ayant un poids corporel de 50 kg ou plus, il faut utiiser la posologie habituelle pour adultes.

Les dcses intraveineuses de 50 mg ou plus par kg de poids corporel doivent élre données par perfusion lente sur une période d'au moins
30 minu

Pationt sgs: Los doses recommandses pour les adultes ne nécessitent aucune modification chez les patients gériatriques.

Duréo du taitement

La durée du traitement varie en fonction e indication et de Iévolution de la maladie.

Traitement en association

Des études expérimentales portant sur Lebacef associé a des aminosides ont mis en évidence un effet synergique sur beaucoup de
bactéries 4 Gram négati.

Bien que l'activité accrue de telles associations ne soit pas bl
quipeuvent tro motalis, dues 3 des mio-organismes tolsue a Psaudamonas aoruginosa. Elant domeé I mcompahbvlne physique, les
deux meédicaments doivent étre administrés séparément aux posologies recommand

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.

Des que lagent pathogéne est identifié et aprés détermination de sa sensibilté, la posologie peut étre diminuée en conséquence.
Les meilleurs résultats ont ét6 obtenus avec les durées de traitement sulvantes:

[ Neisseria meninglidis T Tjours ]
[ Haemophilus influenzae | 6 ]ours |
[ [ 7 jour ]
Sardfiose de Lyre: La posclogi chez [enfant ol chez [adu el de S0 molk (sans dépasser 29) une luls parjour pendam 14 jours.
Gonorrhée: Pour e traitement de la gonorthée (souches
de 0,25 g de Lebacef est recommandée.

Pourla infections contaminée, il est
recommancé tadinisrr une doss unique de 12 g ds Labacer, o foncion cu i dnfacton, 30 & 90 inutes evan Fopérstion. En
chinrge colorectale, adminisraon simulanéo do Labacf el un Siroimicazole, fomidazolepar exermplo, st véréo

Insuffsance rénslo et hépstique: Choz Jos pliens dont a foncton rénal e chéréo, une éducton do a posclogie e Lobacef e
simpose pas s s fonclion hapaius est sormale, Cependant, dans les
10 mimin), la dose de Lebacef ne doit pas dépasser 2 g par jour.
Chez les patients sous dialyse, aucune dose supplémentaire n'est requise aprés Ia dialyse. Il est toutefois recommandé de surveiller les
concentrations plasmatiques étant donné que la vitesse d'élimination peut étre réduite chez ces patients.

a dose quotidienne ne doit pas dépasser 2 g chez les patients sous dialyse.
Ghez los patints présontant une dysfonction hépatiue, une réductn de 1a posologle de Lebacef ne simpose pas sl a fonction rénsle
estnormale.
Dans les cas graves dinsuffisance rénale accompagnée d'insuffisance hépatique, il est recommandé de surveiller de prés les concentra-
tons plasmaliues do I cofriaxone & ntarvalis réguirs. Un siustement de s dose peut Savérer ndcossaito étant donns qua I vitesse
peut étre réduite chez ces patients.

‘insuffisance rénale préterminale (clairance de la créatinine <

Les solutions reconstituées conservent leur stabiité physique et chimiay °C)ou2e
température entre 2-8°C. Cependant, en régle générale, les solutions ¢ e utisé
Elles varient en couleur entre le jaune péle et lambre, selon leur concentration e carn
significaive quant  l'efficacité ou la tolérance du médicament.

Injection intramusculaire: Pour les injections | M., Lebacef 0.5 g est dissout dans 2 m, et Lebacef 1 g dans 3,5 ml, d'une solution 1% de
lidocaine et bien injecté dans une masse musculaire relativement grande. Il est recommandé de ne pas injecter plus de 1 g en un seul site.
La soluon contenant 2 ozt e dl s o dinisinoe por vl iniraveinouse

Injecton intraveineuse: Pourles nectons V. Lebacef 05 g est dissout dans 5 m, et Lebacef 1 g dans 10 ml, dau pour préparations
injectables ot \mecle par vlo inravaincuse sur une périodo do 24 m

aprés
Toiqus de I substance acive mest pes

1V, 2gdeL ]
glucose 1

Cefriaxone 2 g et omidazole 1 g etchi patibles dans 250 ml dune solution physiologique de chiorure de

sodium ou d'une soluion do dlocose

Incom, és

Les solutions de Lebacef ne doivent pas étre mél daut . elles

ne doivent pas étre ajoulées 4 des diluants aulres que ceux cilés dans les «Instructions d'utilisation»
Lebacef ne doit pas étre mélangé 4 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-indications
La cefiriaxone est contre-indiquée chez les patients présentant une hypersensibilts connue aux antibiotiques de la classe des
céphalosporines. La ceflriaxone doit étre également évitée chez les patients présentant des antécédents de réactions d'hypersensibilte
immédiate aux pénicilines.
La cefiriaxone est contre-in
- Chez les nouveau-nés atteints d'hyper irubinémie et les bébés nés avant terme, puisque la ceftriaxone peut déloger la bilirubine de son
site de liaison sur Ialbumine sérique, entrainant ainsi un risque d'encéphalopathie bilirubinique.
- 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
chiorhydrate de lidocaine est utiisé comme solvant.
Mises en garde et précautions
Méme aprés avoir pris I'istorique complet du patien, la possibilité de réactions anaphylactiques ne peut étre exclue. En cas de réactions
allergiques, Lebacef doit étre interrompu immédiatement et un traitement approprié doit étre instauré.
La cefiriaxone pourrait prolonger le temps de prothrombine. Par conséquent, le temps de prothrombine doit étre vérifié si fon suspecte une
carence en vitamine K.
En cas de diarrhée sévére et persistante, la possibilté de colite pseudomembraneuse, potentiellement mortelle, associée aux antibiotiques
devratera Gonldérée: Par it dans ces s Labacef ot it intemompu mméclatement o un ratement approprié il 8 nstauré,

Lors de Tutlisaton & long terme do Lsbacef,les mm-orgamsmes non sensibles pourraient devenir diffciles a controler. La surveillance du
patient de trés prés est alors essentielle. D t e prises si a lieu durant e traitement
Des cas de faux posilifs selon le test de Coombs ont été rapportés pendant e traitement par d ‘de méme qu'une réaction
fausso psiive pour o glucase dans Furino pourait avelr e sl  Fedminitraton d  cofraxon

Des orbres, pies par ameut pour s caleul bilaies, ont 16 détectéos lors dexamens dchagraphiaus de a vésicls b, De talles
cmbres sont genéralement des précipiés de sels calciaues de cofiiaxone. Ces précipits so forment dhabitude suite 4 des doses

Les ombres s qus e ramandper Labacef e compété ou nteramp

Rarement, ces. decomerce om 4 ssserions 3 dos symptomes. Dans les les procédures non
chirurgicales sont recommandées. l reviendra au médecin de décider les

De rares cas de pancréatite, pmbablemen( dus 2l cholesiase,ont ¢ rapportss e e pelfnts tatés par a cofiaxcne. ATETHENIRY
Ia plupart des patients érés avoir des tels qu'un traitement extensit
orkaleble, une malacls Grave ou une nutiton parentérls faele, La possioi qus fes précipies €8 g Vesiuls il Gus 5 Labacet
Buissent a0 comme déclencheurs oy comme cofacteurs ne poul &l GIINGS, © XC. (. W e NS

La ceftriaxone peut déplacer la birubine de sa laison avec lalbumine sérique. Far consedient, le tratement 663 nowveau-nés

est
Un hémogramme devrait étre effectué a intervalles réguliers en cas de traitement de longue durée.
La prudence est conseillée chez les patients dont Ia fonction rénale est altérée et recevant un traitement concomitant 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 l'administration de la ceftriaxone et des solutions
contenant du calcium par de lignes de perfusion différentes et  des moments différents. Pour cette raison, les solutions intraveineuses
contenant du calcium ne doivent pas étre administrées aux nouveau-nés pendant au moins 48 heures aprés la demiére dose de Lebacef
(vt Conir-iatiore).
Auc

et luti
Intrveineuses contenant du Galcum n'a été rapporte s Gaares catégories dage Néanmoins, la osimaraton dovan Sne $vite
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
contrdlé en sodium
Grossesse et allaitement
Grossesse: La ceftriaxone traverse la barriére placentaire. Aucune étude clinique contrdlée nest disponible.
Bien quaucune preuve de tératogénicité n'a été détectée dans les études précliniques pertinentes, Lebacef ne doit étre utiisé en cas de
grossesse, surtout pendant les trois premiers mois, que si Ilnd\calmn pour son utisation est névitablo

me la le lait maternel, L pas étre utiisé
llaitent. Lorsque le traitement st prh essenﬂel ot don bve s

par les méres q

"LEBACEF is & rade mark
23093



Conduite de
ba

: Rts;infection mycosique géniale, surfcton par des micr-argansis non ssnsbes

Affections hématologiques et du systéme lymphatique: Fréquent: éosinophilie, leucopénie, granulopénie, anémie hémolytique,
thrombopénie, prolongation du temps de prommmhme Rate: dugmeniaion de 3 réalnémie. s are roubes de la coagulaon Tres
rarement, ssila

Un herogramme dovrat it ofecus & intervalles réguliers en cas de raitement de longue durée. Une légére pro\cngauon du lsmps
de prothrombine a été rapport

Affections Fréquent: selles ée, nau stomatite et glossite. Rare: pancréatite,
robablement survus aule & oBSTUGToN dos voios ifaos. La lupar des paionts conoeres oa sont avéres avor des factours 4o
fisque de cholestase ou de boue biliare, tels qu'un traitement extensif préalable, une maladie grave ou une nutition parentérale totale.
La possibilté que Lebacef puisse agir comme déclencheur ou comme cofacteur de la formation des précipités de la vésicule biliaire
ne peut élre éliminée. Trés rare: entérocolite pseudo-membraneuse.

Affections hépatobiliaires: Tres fréquent: précipitation sel calcique de la Ia vésicule biliaire des
enfants, cholélithiase réversible 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 acaline).

Affections de la peau: Fréquent: éruption cutanée, dermatite allergique, prurit, urlicaire, cedéme. Trés rare: réactions cutanées
séveres (érytheme polymorphe, syndrome de Stevens-Johnson ou syndrome de Lyellinécrolyse épidermiue loxique)

Affections des reins et des voies urinaires: Rare: oligurie. Trés rare: des cas de précipitation rénale ont été signalés, surtout chez
des onfants e plusdo 3 ans trais sot pa do ores doses Guoldennes (par exermpl > E0 mg/glour), sof par o doses dont o
total excéde 10 g et présentant d'autres facteurs de risque (par exemple apport hydrique rédut, confinement au It,
evanoment peul are symplamaiiaue o 2eymptomaliiue, peut conduire & une neuisance renslefet Il est réveraois & Tt o
traitement par Lebacef.

Troubles généraux et réactions au site d'injection: Rare: maux de téte, vertige, fiévre, frissons. N

Réactions anaphylactiques ou anaphylactoides e nmey
Reactions inflammatoires altérant la paroi veineuse site  une administration intraveineuse. Afin de minimiser celles-ci, linjection
lente (deux 2 quatre minutes) est conseiliée.

Linjection intramusculaire sans lidocaine est douloureuse.

Surdosage

uvent ét par Des mesures
sympmmanques sont recommandées pour le traitement des patients suite o surdosage.
Int n:

s

Racine atératon o a foncion rénale 'a 66 observée aprés ['administration simultanée de fortes doses de ceftriaxone et de diurétiques

puissants, tels que le furosémide. Aucun effet similaire & celui du disulfirame n'a été démontré aprés I'ingestion d'alcool consécutive &

I'administration de ceftriaxone. La cefriaxone ne posséde pas la fraction N-méthylihiotétrazolique qui a é1é associée ave lntolérance &

I'éthanol et avec des problémes de saignement observés avec certaines autres céphalosporines.

Lélimination de a ceftriaxone n'est pas modifiée par le probénécide.

Iln'y a aucune preuve que la ceftriaxone augmente la toxicité rénale d ides. Néanmoins, les deux

séparément (voir Incompatibiltés).

Les médicaments bactériostatiques peuvent intervenir dans Iaction bactéricide des céphalosporines.

Lors d'une étude in vitro, des effets amagoms(es ont été observés lors de 'association de la cefiriaxone avec le chloramphénicol.

Propi harmacodynamit

Cactite bacirdds go  cafiowons résae d finhibiion doa syntheése de la paroi cellulaire. In vitro, la ceftriaxone présente une activité

couvrant un arge specre de micro-organismes a Gram négali ot & Gram posit. La ceﬁnaxone awe fongue demi-vie sérique et présente

une haute stabilité a I'égard de la plupart des . tant les produites par les

micro-organismes & Gram posilif et & Gram negam Tn i ot lors dinfectons ciniques (voir Ind\cahons) Ia ceftriaxone est habituellement

emcace contre les micro-organismes suivants:

Aérobies & Gram positif: Staphylococcus aureus (y compris les souches productrices de pénicillinase), Staphylococcus epidermidis,

Sreptococcus preumonice, Streptococcus du groupe A (Str. pyogenes), Streptococcus du groupe B (Str. agalactiae), Streptococcus

viridans, Streptococeus bovi

Note: Les espéces line ntes aux y compris . La plupart des

souches d'entérocoques (par ex.: Enterococcus /aecans) sont-esiianios

érobles & Gram négatit: Agromonas spp. Aicalgones spp. Branhamelia caaralis (souches produciices et non producices do
Citrobacter spp., spp. (certaines souches sont resistantes), Escherichia coli, Haemophilus ducreyi,

Haemophilus influenzac (y compris les souches productrices de pénicilinase), Haemophilus parainfluenzas, Kiebsiella spp. (y compris

Ki. preumoniae), Moraxela spp., Morganelia morgani, Neisseria gonaﬂheas (y compris les souches productrices de pénicillinase),

, Providencia spp.

souches sont resistantes), Somoncis spp. 1y Compris S. typh, Seratia spp. (y compris . marcescens), Shigella spp., Vibrio Spp.

{y comris V. cholerae), Yersiiaspp.(y compris Y. enfrocolica)

ha\uspunnes plus anciennes et aminosides) sont sensibles & la ceftriaxone. Treponema pallidum est sensible in vitro et dans des études
chesz animl. Les études dliniques indiquent que 2 cefriaxone est rés efficace contre la syphils pimaire f seconcare.
op. (y comris i de B, Iragr/rs) Ciostnum spp (saut O i), Fusobactorium

sop. (s m),

ote: Beaucoup de souches do Bacloraidos spp. produclrices do beta tactamase (notamment B. fagils)sont résistantes.
Propnetes pharmacocinétiques
Le profil pharmacocinétique de la ceftriaxone est non-linéare.
Absorption: Aprés une injection |.M. unique de 1 g de ceftriaxone, une concentration plasmatique maximale de 81 mg/l est atteinte en
243 heures. Aprés une perfusion LV. unique de 1 g, une concentration de 168, + 28,2 mg/ a 61 atteinte 30 minutes plus tard. Aprés une
perfusion 1V, unique de 2 g, une concentration de 256,9 + 16,8 mg/l a été atteinte 30 min plus tard.
Laire sous la courbe (ASC) aprés administration |.M. est équivalente  celle aprés administration L.V.
Ceci implique que Ia biodisponibilité de la ceftriaxone administrée par voie intramusculaire est de 100%.
Distribution: Le volume de distribution est entre 7 et 12 ltres.
Administrée par voie |.V., la ceftriaxone se diffuse rapidement dans le liquide interstitiel ol des concentrations bactéricides pour les germes
sensibles se maintiennent durant 24 heures.
La cefiriaxone est liée de maniére réversible 4 lalbumine. Le degré de liaison diminue avec l'augmentation de la concentration. Par suite, la
liaison décroit de 95% pour une concentration plasmatique < 100 g/l 4 85% pour 300 mg/. Etant donné la teneur moindre en albunine, le
pourcentage de cefiriaxone libre dans le liquide interstitie est proportionnellement plus élevé que dans le plasma
La cefiriaxone pénétre dans les méninges enflammées des nouveau-nés, nourrissons et enfants.
Le degré moyen de diffusion dans le LCR est de 17% de la concentration plasmatique en cas de méningite bactérienne et de 4% en cas de
méningite 4 liquide clair. 24 heures apres injection LV. de Lebacef a des doses de 50-100 mg/kg de poids corporel, les concentrations de
ceftisxone dans e LCR sont > 14 moll. Chz s patients adules stisints de méningtes Facmiritston de 50 moko procure dans es

ois les CMI

Hiaborame, ca ssimons non pas sboees:gans \orgamsme lui-méme. Ce nest qu'aprés l'excrétion biliaire dans Ia lumiére
intestinale que Ia flore intestinale transforme Ia substance active en métabolites inactifs.
Elimination: La clairance plasmatique est de 10-22 miimin. La clairance rénale est de 5-12 mi/mi
Ca cefiono ast excrotes Sous frme inchangée. & reisan de 50.60% par o5 s ot 40-50% dans la bil. La demivie plasmatique chez
'adulte est d'environ 8 heures.
La pharmacoeméthue chez des catégories particuliéres de patients: Chez les nouveau-nés, Iélimination rénale se charge de 70%
environ de
Ghes Ios nourissons agés de moins do 8 jours e chas les parsonns Agées de plus do 75 ans, Ia demivie plasmatique moyenne ost
généralement deux  trois fois plus longue que celle des jeunes adultes.
En cas dinsuffisance rénale bénigne ou modérée hépatique, la altérée que trés
faiblement et la demi-vie sérique n'est que légérement augmentée. Si seule la fonction rénale o altérée, Iélimination biliaire de la
ceftriaxane se trouve augmentée; si seule la fonction hépatique est altérée, Iélimination rénale est augmentée.
Présentation
Lebace! 050 pour inecion L4
OPATKIt 1 f & i i 40,5 g de ceftriaxone, 1 ampoule de solvant contenant
2 do solution de docaine (chommydrate e docaine & 196), sorngue strle, 2 aiguiles, lampon scoorss atere, pansement
Lebacef 0,5 g pour njection |
OPAT Kt 1 fi de 6 405 g de ceftriaxone, 1 ampoule de solvant contenant
§ml deau pourpréperaions m;eaames seringue stérile, 2 aiguilles, tampon alcoolisé stérile, pansement.
Lebacef 0.5 g pour injection
Bofte de 10 flacons cnmenam chacun e la poudre stérile de ceftriaxone sodique équivalente & 0,5 g de ceflriaxone.
Lebacef 1 g pour injection LM.:
OPATKit: 1 flacon contenant de la poudre stérile de ceftriaxone sodique équivalente 1 g de ceftriaxone, 1 ampoule de solvant contenant
3,5 ml de solution de lidocaine (chlorhydrate de lidocaine & 1%), seringue stérile, 2 aiguilles, tampon alcoolisé stérile, pansement
Lebacef 1 g pour injection L.V.
OPATKit: 1 flacon contenant de la poudre stérile de ceftriaxone sodique équivalente 1 g de ceftriaxone, 1 ampoule de solvant contenant
10 ml d'eau pour préparations injectables, seringue stérile, 2 aiguilles, tampon alcoolisé stérile, pansement
Lebacef 1 g pour injection |.M./.
Boite e 10 flacons contenant chacun de la poudre stérle de ceftriaxone sodique équivalente 4 1 g de cefiriaxone.
Lebacef 2 g pour perfusion LV.
Boite de 1 ou 10 flacons contenant chacun de Ia poudre stérile de cefiriaxone sodique équivalente 4 2 g de cefliaxone
Date de pi de
Voirla date de péremption \mpnmee sur femballage extérieur.
Cette date est valable pour un produit stocké gorrectemen dans un emballage non ouvert.
Attention & ne pas utiiser Lebacef aprés cette dat
A conserver  un tomperaturs mfénure  30°C, & Fabido a lumidre ot de a chalur.
Garder les médicaments loin de la portée des enfants.

Fabriqué par: M im S.R. L

Pour: ARWAN Pharma:eun:zl Industries Lebanon s.a.l.
Jadra, Liban

CECI EST UN MEDICAMENT

+Un médicament est un produit qui aﬂec(e volre sant6, ot sa consommation conlrairement aux instructions est dangereuse pour vous.
lecin, la

Lo medecnat o pharmamen sont des exper(s dans les médicaments, \eurs blenialls etleurs risques.

- Ni as par- la périod vous est prescrite.

«Ne répétez pas la méme prescription sans consulter votre médecin.
« Garder les loin de la portée des enfants.
Conseil des Ministres Arabes de la santé, Union des Pharmaciens Arabes




