LEBACEF*

Ceftriaxone
Composi

on
Chaque flacon contient:
Substance active: Ceftriaxone 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 ceftriaxone, y compris:
- Infections des voies respiratoires, en particulier la pneumonie ainsi que les infections des oreilles, du nez et de la gorge
- Ifections abdominale (péionie, inectons des oles biiaires et cu systéme gasto-ntestna)
- Infections urinaires
- Infections des arganes génitaux, y compris la gonorrhée
- 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
- Méningite
- Borréliose de Lyme disséminée (stades Il et Iil)
Prophylaxie des infections périopératoires associées aux chirurgies gastro-intestinales, biliaires ou urogénitales et aux procédures
gynécologiques, uniquement en cas de contamination potentielle ou connue.

en particulier
tions visan! & préverir la résistance accrue aux anlibiotiques.
gie et mode d’

Posolog
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 dinfections causées par des germes moins sensibles, la dose peut étre augmentée & 4 g, administrée une
fois par jour.

uveau-nés, nourrissons et enfants jusqu’a 12 ans:
Les directives de posologie suivantes sont recommandées pour I'administration une fois par jour:
Nouveau-nés (jusqu’a 14 jours): Une dose quotidienne de 20-50 mg/kg de poids corporel, sans dépasser 50 mglkg.
il nest pas nécessaire de distinguer entre les bébes prématurés et ceux nés 4 terme.
Nourrissons et enfants (de 15 jours & 12 ans): Une dose quotidienne de 20-80 mglk;
Poures enfants ayant un poids corporel de 50 kg ou plus, i faut utiiser Ia posologie habituelle pour adultes.
Les doses intraveineuses de 50 mg ou plus par kg de poids corporel doivent étre données par perfusion lente sur une période d'au moins
30 minutes
Patients agés: Les doses recommandées pour les adultes ne nécessitent aucune modification chez les patients gériatriques
Durée du traitement
La durée du traitement varie en fonction de lindication et de volution de la maladie
Traitement en assoc
Des études expenmema\es portant sur Lebacef associé & des aminosides ont mis en évidence un effet synergique sur beaucoup de
bactéries & Gram nég
Bien que Iactivité accrue de telles associations ne soit pas toujours prévisible, I'association doit étre considérée en cas dinfections séveres,
qui peuvent étre mortelles, dues a des micro-organismes tels que la Pseudomonas aeruginosa. Etant donné fincompatibité physique, les
deux médicaments doivent étre administrés séparément aux posologies recommandées

Méningite: Dans la méningite bactérienne chez les nourrissons et les enfants, la posologie initiale sera de 100 mglkg (sans dépasser 4 g)
une fois par jour.
Dés que lagent pathogéne est identifié et aprés détermination de sa sensibilté, la posologie peut étre diminuée en conséquence.

Les meilleurs résulats ont ét6 obtenus avec les durées de traitement suivantes:
Neisseria meningitidis Zjours

[ influenzae | 6 jours |

[ pneumoniae | 7 jours |

Borréliose de Lyme: La posologie chez lenfan of chez [adulte est de 50 mg/kg (sans dapasser 2 g) une fofs par jour pendant 14 ours.

Gonorrhée: Pour le traitement de
do 0.25.g do Lebacef estrocommandée

des infecti é contaminée, il est
rocormandé dadmiisirer une tase umque de 1-2 g de Lebacef, en fonction du risque d'infection, 30 & 90 minutes avant l'opération. En
chirurgie colorectale, Lebacef et un fomidazole par exemple, s'est avérée efficace.

Insuffisance rénale et hépatique: Chez les patients dont la fonction rénale est altérée, une réduction de la posologie de Lebacef ne
simpose pas sia foncton hépaliquo est normale. Copendant,dans les cas dinsufsance énale préterminale (dlfance de I créatine <
10 miin) Iz dosa do Labacef  doit pas dépasser 29 par

Chez Jos patients sous dialyse, aucune dose supplémentale nest roquise aprés la dalyse, Il esttoutefols recommands de survelle los
concentatons plesmatiques étant donnd que s viosss delmination pout Streréduie chez ces patints

La dose quotidienne ne doit pas dépasser 2 g chez les patients sous dial

Chez ls paliens présentant un dysfonction hépatique, ine réducton do % posologle de Lebacef ne simpose pas si I fonction rénale
est

Bane o 2 graves dlinsuffisance rénale accompagnée dinsuffisance hépatique, il est recommandé de surveiller e prés les concentra-
tions plasmatiques de la ceftriaxone a intervalles réguliers. Un ajustement de la dose peut s'avérer nécessaire étant donné que Ia vitesse
délimination peut étre réduite chez ces patients.

Instructions d'ulisation

physiau o6 hotres  tampes °C) ou 24 heures & une
perzmre entre 2-8°C. Cependant, en rég lut
Elks varion en coueut ante 16 Jalne péle et \amhre ‘Seion leur concentration. Corle caracténstque de la substance acive mest pas
significative quant a I'efficacité ou la tolérance du médicament
Infecton Iniramusculare: Pour s nfctors | M., Labacef 0.5 4 st dissout dans 2l ot Labacef 1g dans 3.5, dune souon & 1% de
lidocaine et bien injecté dans une m: rande. e pas injecter plus de 1 g en un seul site.
La soluion contenant & Idocaine e daf Jemes afre admilsie par vole i
Injection intraveineuse: Pour les injections |.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.
Perfusion intraveineuse: La perfusion doi durer au moins 30 minutes. Pour es perfusions V., 29 de L
[t

Ceftriaxone 2 g et omidazole 1 g sont physiquement et cmquuemenl compatibos dans 250 mi dune solution physiolagiaue da chiorure o6
odium ou d'une solution de glucose.
Incompatibilités
Les solutions de Lebacef ne doivent pas étre mél d
ne doivent pas étre ajoutées a des diluants autres que ceux cités dans les «Instructions d'u
Lebiacer ne ol pas ére mélangé & dss soluons contenant du calcur, comme I sokton de Hartmann ou a souton de Ringer.
La ceftriaxone es ™ les aminosides.
ontre. ndlc tions
La cofiaxone est controndiquéo chez les patints présantant une hyparsansibié connus aux sntbiolques do s dlasso dos
céphalosporines. La ceftriaxone doit étre également évitée chez les patients présentant des antécédents de ns dhypersensibilte
immédiale aux peniciines.
La ceflriaxone est contre-indiqué

~Chez s nouweaunés ataits dhyperblrubinémie ot los bébés nés avnt tsrme, pulsque la cefriaxane peut déloger a bilrubine 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 cefiriaxone entraine un risque de détérioration mortelle des organes (reins et poumons).
Les contre-indications du chlorhydrate de lidocaine doivent élre exclues avant linjection intramusculaire de la ceftriaxone quand le
chlorhydrate de lidocaine est utiisé comme solvant.
Mises en garde et précautions
Méme aprés avoir pris ['istorique complet du patient, Ia possibilité de réactions anaphylactiques ne peut étre exclue. En cas de réactions
allergiques, Lebacef doit étre interrompu immédiatement et un traitement approprié doit étre instaure.
La ceftriaxone pourrait prolonger le temps de prothrombine. Par conséquent, le temps de prothrombine doit étre vérifié si l'on suspecte une
carence en vitamine K.
En cas de diarrhée sévére et persistante, la mortelle, associée aux antibiotiques
devrit v GErBHTBS) ar ki s cos cas, Lokacaf doft &re itarompu immévltement ot un Vaitoment appropris dof e ingtaure

, elles

Lors G Tuilaation §long erme. e Lobacet oo micr-oraaniames nen sensibles pourtaint deveri ifiies & contrler. La survelence du
patient de trés prés est alors essentelle. Des mesures appropriées devmem éire prises si une surinfection a lieu durant e tratement.
Des cas de faux posilifs selon le test de Coombs ont été rapportés pendant le de réaction
fausse postive pour o Glucoss dans lurina pourralt avol hu suls & laaminstation de i cafiiarcns
Des ambres, prises pr ereur pour dos calculs biares, ont 616 delecibos lors d examens échographiques do a vésiclo bilare De telles
ombres sont généralement des précipités de sels calciques de ceftriaxone. Ces précipités se forment d'habitude suite a des doses
supérieures aux doses recommandées. Les ombres disparissent dés que o walloment par Lobacef est compist ou ntorompu.

s découvertes ont été associées a des symptomes. Dans les cas sympomatiques, les procédures conservatrices, non
cmmrglca\es Sont recormandése. | eviendra ai médec de décer diniarompre Labecel dans es cas symplometique,
Do rares cas do pancréatie; probablement dus & Ia cholestase, ont & rapportés chez des palients raits par I ceftriaxone. A ferirevue,
Ia plupart des patients concemés se sont avérés avoir des facteurs de risque de cholestase ou e tels qu'un traitement extensit
préalible, ung malacis grave ou ue nutHion parentérals tolls, La possiblls quo Ies Arecpites 8 la Vesiculs bidire dut 5 Lebacet
puissent agrcomme déclenchaurs ou comma cofactous o peut tro RN C X C, WS «nS
La coftiaxone peut déplacer Ia biliubine do sa laison avec [albumine sénque ar conséatent, le traitement des nowveau-nés

(voi

U hemogtamme devratére ofacus & menvalos éguiers en 6 do trafement de ongue duréo
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 cefiriaxone ne doit pas éire 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

ns 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 4 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
(voir Contre-incications),

précipitation ar [ des solut

intraveineuses contenant du calcium n'a été 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 a prendre en considération chez les patients sous régime
contrdié en sodium.

Grossesse et allaitement

Grossesse: La ceftriaxone traverse la bariére placentaire. Aucune étude dlinique controlée nest disponible.

Bien quaucune preuve de téralogénicité n'a été detectée dans les études préciiniques pertinentes, Lebacef ne doit étre utiisé en cas de
grossesse, surtout pendant s tois prermiers mois, que si finication pour son utlisation est névitable

le lait maternel, Lebacef ne doit pas étre utilisé
par les méres qui alatent. Lorsque le tratement est absolument essenl\e\ Tallaitement doit étre arréte.

*LEBACEF” is a rade mark
123093



Conduite de
Comme Lebacef pourrait causer le vertige, la capacité de conduire et d‘opérer des machines pourrait étre affectée.

Effets indésirables

Lors de Tutilisation de la ceftriaxone, les effets indésirables suivants, qui furent réversibles soit spontanément soit aprés Iarrét du
médicament, ont été observes:

Infections: Rare: infection mycosique génitale, surinfection par des micro-organismes non sensibles.

Affections hématologiques et du systéme lymphatique: Fréquent. éosinophilie, leucopénie, granulopénie, anémie hémolytique
toropéni, prolangaton d tes do protomtine. Rare; sugnertalon do a créatinémie. Tt ar: roubes d I cosguiaton Tree
rarement & 20 ouplus.
Un hemogramme cleurlt s ifchué  ntarvalesrégulers en G i rament Galonge e Un e proloagston Stompe

de prothrombine a été rapportés

Affections Fréquent: selles ée, nause, vomi stomatite et glossite. Rare; pancréatite,
& l'obstruction des voies biliaires. La plupart des patient ¢ vérés avoir des facteurs de

rsaue do cholesiasa ou do bave Lalre, ls au'untrlfement xtensi préalable, e maladiagrave ou une nuion parenree wsle

s de la vésicule biliaire

La possibilité que Lebacef puisse agir comme déclencheur ou comme cofacteur de Ia formation des pré
ne peut étre éliminée. Trés rare: entérocolite pseudo-membraneuse.
Affections hépatobiliaires: Tres fréquent: précipitation symptomatique du sel calcique de la ceftriaxone dans la 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 alcaline).
Affections de la peau: Fréquent: éruption cutanée, dermatite allergique, prurit, urlicaire, cedéme. Trés rare: réactions cutanées
sévéres (érythéme polymorphe, syndrome de Stevens-Johnson ou syndrome de Lyellinécrolyse épidermique toxique).
ffections des reins et des voies urinaires: Rare: oligurie. Trés rare: es cas de précipitation rénale ont été signalés, surtout chez
des enfants de plus de 3 ans traités soit par de fortes doses quotidiennes (par exemple 2 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 t, etc.). Cet
événement peut étre symptomatique ou asymptomatique, peut conduire a une insuffisance rénalg/et il est réversible a larrét du
traitement par Lebacef.
Troubles généraux et réactions au site d' tnjection: Bare
Réactions anaphylactiques ou anaphylactoide:
Réactions mfammatoiros atrant ia parol veineuse sife 4 uno administratin itraveinouse. Afi do minimiser colewc, Tinjection
lente (deux & quatre minutes) est conseillée.
Liinjection intramusculaire sans lidocaine est douloureuse.
Surdosage
Les concentrations sériques excessives de la cefiriaxone ne peuvent élre réduites par hémodialyse ou par dialyse péritonéale. Des mesures
symptomatiques sont recommandées pour le traitement des patients suite & un surdosage.
Interactions
Aucune alération 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 2 celui du disulfirame ' été démontré aprés lingestion dalcool consécutive
Tadministration de cefiriaxone. La ceftriaxone ne posséde pas la fraction N-méthylthiotétrazolique qui a été associée avec lintolérance a
Iéthanol et avec des problémes de saignement observés avec certaines autres céphalosporines.
Usliinaton dea osfirisxans est pas morifiss par o probénécide
iy a aucune preuve que la ceft la ides. Néanmoins, les doivent étre administrés
séparément (voir Incompatibiltés)
Les médicaments bactériostatiques peuvent intervenir dans I'action bactéricide des céphalosporines.
Lors d'une étude in vitro, des effets antagonistes ont été observés lors de I'association e la cefiriaxone avec le chloramphénicol
Propriétés pharmacodynamiques
Lactivité bactéricide de la ceftriaxone résute de linhibition de la synthése de la paro cellulaire. In viro, Ia ceftriaxone présente une activité
couvrant un arge spectre d micro-organismes a Gram négai ot & Gram positf. La ceﬂnaxnne a une longue demi-vie sérique et présente
une haute stabilité 4 égard de la plupart des béta-k tant les, e les rodutes par les
micro-organismes & Gram posiif et & Gram negauf vt ot lors difoctions ciniques (vor Indicatins) Ia cefiaxon ost nabitoehomont
efficace contre les micro-organismes suivants:
Aérobies 4 Gram positif: Staphylococcus aureus (y compris les souches productrices de pénicilinase), Staphylococus epidermidis,
Streptococous pneumoniae, Streptococous du groupe A (Str. pyogenes), Streptococous du groupe B (Str. agalactiae), Streptococcus
viidans, Streptococcus bovis
e: Les

maux de téte, vertige, fiévre, frissons.

i 8 y compris la ceftriaxone. La plupart des
souchos d antérocoques (par x. Enferococaus faecalls) sont résistantes.
Agrobies & Gram négaii Aeromonas spp., Alcaligenes spp., Branhamella catarrhalis (souches productrices et non productrices de
Ciro spp. (certaines souches sont resistantes). Escherichia col, Haemophilus ducrey,
Hagmophius miuenzae (1 compris s souchs produciices de panicilinase), Haomophilss paraniuenzac, Kobsiola app. &y comrs
KL pneumoniae), Moraxella spp., Morganella morganii, Neisseria gcnormeae gompris les souches productices do pénicilinase),
Neisseria meningitdis,
souches sont rss\s(an(es) Saimonella spp. (y compris S. typh), Serralra spp (y compris S. marcescens), Shigella spp., Vibrio spp.
{y comris V! cholerae, Yrsini spp. (y comris Y. onerocoa)

3 tibiot i
cephalospmmes s ancionnes o sminoutdes) sont sondibles  1a ohrmone Treponema palidum st sensible i vitro ot dans des études
chez animal. Les études ciiniques indiquent que la ceftriaxone est trés efficace contre la syphilis primaire et secondaire.

Organismes anaérobies: Bacteroides spp. (y compris certaines souches de B. fragils), Clostridium spp. (sauf Cl. difficile), Fusobacterium
spp. (sauf F. mortiferum et F. varium), Peptococcus Spp., Peptostreptococcus spp.

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

Propriétés pharmacocinétiques

Le profil pharmacocinétique de la cefriaxone est non-linéaire.

Absorption: Aprés une injection |M. unique de 1 g de ceftriaxone, une concentration plasmatique maximale de 81 mgl est atteinte en
243 heures. Aprés une perfusion LV. unique de 1 g, une concentration de 168,1+ 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 g a été atteinte 30 min plus tard

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

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

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

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

La cefiriaxone est liée de maniére réversible a lalbumine. Le degré de laison diminue avec Iaugmentation de la concentration. Par suite, la
liaison décrolt de 95% pour ne concentration plasmatique < 100 mg/l & 85% pour 300 mg/l. Etant donné la teneur moindre en albunine, le
pourcentage de ceftriaxone libre dans le liquide interstitel est proportionnellement plus élevé que dans le plasma.

La ceftriaxone 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  liquide clair. 24 heures aprés injection 1.V. de Lebacef 4 des doses de 50-100 mg/kg de poids corporel, les concentrations de
ceftratono dans lo LCR sont > 14 mol, Chez s patiens adules ttaiis de méringies, Tacminitaton de 50 mghko procure dans les
2a méningite.
Matabtame: Ca sotivans nes pas oabolces dane Torganisme Iui-méme. Ce n'est quaprés Fexcrétion biliaire dans la lumigre
idesile Qs o et trnaforoe I subatance acva sn métabalten nacfs

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

Ca cefitarone o5t sxerblén sous fomme Tnchangbe, 4 raison de 50.60% par Ies rens ot 40-50% dans a bile, La demiie plasmatique chez
Fadule est denviron 8 heures.

La pharmacacinétiqua chex des catigories particulires de patiants: Chz les nouveau-née, [élminaton rénele sa charge de 70%
environ de la dos:

Chez les nourissons agés de moins de 8 jours et chez les personnes agées de plus de 75 ans, la demi-vie plasmatique moyenne est
généralement deux a trois fois plus longue que celle des jeunes adultes

& cas dinauffsance modérée ou de dysft hépatique, la éti cefrisxons est alérée que s
faiblement et Ia demi-vie sérique est que légérement augmeniée. Si seule la fonclion rénale est altérée, élimination e la
ceftriaxone se trouve augmentée; si seule la fonction hépatique est altérée, Iélimination rénale est augmentée.

Présentation

Lebacef 0,5 g pour injection LM..

OPATKIt: 1 flacon contenan de la poudre stérile de ceftriaxone sodique équivalente 4 0,5 g de ceftriaxone, 1 ampoule de solvant contenant
2 mi de solution de lidocaine (chlorhydrate de lidocaine & 1%), seringue stérile, 2 aiguilles, tampon alcoolisé stérile, pansement

Lebacef 0,5 g pour injection LV.

GPATKIt: 1 flacon contenant de la poudre stéile de ceft 40, . 1 ampoule de solvant contenant
i e pour préparatons jsctabis, sarngue s, 2 gulles. tampon alcooisé stérile, pansement

Lebacef 0.5 g pour injection

Bone s 1 fatons ot chasi 3o la poudre strile de ceft ique éq 40,5 g de ceft

Lebacef 1 pour injection LM

OPAT Kit: 1 flacon contenant de la poudre stérile de ceftriaxone sodique équivalente 3 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 1g pour injection L.

OPAT Kit: 1 flacon contenant de la poudre stérile de ceftriaxone sodique équivalente 3 1 g de ceftriaxone, 1 ampoule de solvant contenant
10 ml deau pour préparations injectables, seringue stérile, 2 aiguilles, tampon alcoolisé stérile, pansement.

Lebacef 1 g pour injection LM./LV.

Bofto do 10 facons conlenant checun de s poudtestél de cftriaxone sodque équvalents & 19 de ceftiaxone

Lebacef 2 g pour perfusion

Boite de 1 ou 10 flacons comenam chacun de la poudre stérile de ceftriaxone sodique équivalente a 2 g de cefiriaxone.

Date de péremption et conditions de conservation

Voir la date de péremption imprimée sur lemballage extérieur.

Cette date est valable pour un produit stacké correctement dans un emballage non ouvert.

Attention  ne pas utiiser Lebacef apres cette date

A conserver a une température inférieure a 30°C, 4 Fabri de Ia lumiére 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,

CECI EST UN MEDICAMENT

- Un mécicamen estun prodit g alfects votre santé. ot  cormimation conraemont oux sirueons est dangerause pour vous
- Suivez strictement médecin, la vous a vendu le médicament.
« Le médecin et le pharmacien sont des experts dans les médicaments, \eurs bienfais et leurs risques.
« Ninterrompez pas par vous-mémes la période de lraitement qui vous est presciite.
+ Ne répétez pas la méme prescription sans consulter votre médecin
« Garder les Ioin de Ia portée des enfants

Conseil des Ministres Arabes de la santé, Union des Pharmaciens Arabes




