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Ceftriaxona ndo contém o radical N-metiltiotetrazol, que estd associado a uma possivel intolerdncia ao dlcool e a sangramentos observados com &'ﬂs 26Q

cefalosporinas. -'ﬂ.

A probenecida ndo tem influéneia sobre a eliminagio de ceftriaxona dissodica,

Em estudos in vitro, efcitos antagénicos foram observados com o uso combinado de cloranfenicol ¢ ceftriaxona.

O uso concomitante de ceftriaxona dissodica com antagonistas da vitamina K pode aumentar o risco de sangramentos. Os parimetros de coagulagio devem

monitorados frequentemente e a dose do anticoagulante deve ser ajustada adequadamente durante e apos o tratamento com ceftriaxona dissodica (vide item
“REACOES ADVERSAS").

Diluentes que contém cillcio, como as solugoes de Ringer ou Hartmann, ndo devem ser utilizados para a reconstitui¢do de ceftriaxona dissodica ou para diluigdes
posteriores de solugdes reconstituidas para administragdo 1V, pois pode ocorrer a formagdo de precipitado. A precipitagdo de ceftriaxona célcica também ¢é possivel
quando ceftriaxona dissodica ¢ misturado com solugdes que contém calcio no mesmo acesso de administragio IV. A ceftriaxona dissddica nio deve ser
administrada simultaneamente com solugdes IV que contém calcio, inclusive infusdes continuas que contém cdlcio tais como as de nutrigdo parenteral, através de
equipo em Y. No entanto. em outros pacientes, exceto em recém-nascidos ceftriaxona dissodica e solugdes que contenham célcio podem ser administradas
sequencialmente, se as linhas de infusdo forem bem lavadas com um liquido compativel. Em estudos in vitro que utilizaram plasma adulto e neonatal do sangue do
corddo umbilical, foi demonstrado que recém-nascidos apresentam um risco aumentado de precipitagdo de ceftriaxona célcica (vide itens “POSOLOGIA E
MODO DE USAR” e “CONTRAINDICACOES”).

Interagdes com exames luboratoriais

Em pacientes tratados com ceftriaxona dissadica, o teste de Coombs pode se tornar falso positivo. Assim como com outros antibioticos, pode ocorrer teste falso
positivo para galactoseniia,

0s métodos niio enzimdticos para a determinagio de glicose na urina podem fornecer resultados falsos positivos. Por esse motivo, a determinagio de glicose na
urina durante o tratamento com ceftriaxona dissddica deve ser feita por métodos enzimaticos. A presenga da ceftriaxona pode falsamente reduzir os valores
estimados de glicose no su1ue, quando obtidos a partir de alguns sistemas de monitoramento da glicose sanguinea. Favor consultar as informagdes de uso para
cada sistema utilizado. Mo1odos de andlise alternativos devem ser utilizados, se necessério.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
Condigdes de conservugi
Ceftriaxona dissodica deve ser mantida em temperatura ambiente (15°C a 30°C). Manter o frasco-ampola dentro do cartucho.

Prazo de validade

Este medicamento possui nrizo de validad: de 24 meses a partir da data de fabricagiio.

Niimero de lote e datas de fabricagdo ¢ validade: vide embalagem.
Niio use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.

As solugies reconstitnilis permanecem cstiveis fisica e quimicamente por 6 horas 4 temperatura ambiente (15°C a 30°C) ou por 24 horas no
refrigerador (2°C a §"C). Entretanto, coinu regra geral, as solugdes devem ser usadas imediatamente apos a preparagio,

Apés diluigio com glicuse 5% em cloreto de sodio 0,45%, manter em temperatura ambiente (15°C a 30°C) por até 6 horas (niio armazenar sob
refrigeraciio). Apés diluicio com demais ilucntes compativeis, manter no refrigerador (2°C a 8°C) por até 24 horas ou manter em temperatura ambiente
(15°C a 30"C) por até ¢ hioas (vide item ~ 'OSOLOGIA E MODO DE USAR”).

Caracteristicas fisicas ¢ orvanolépticas: cofiriaxona dissodica € constituida de p6 cristalino branco a amarelo alaranjado e niio possui caracteristicas
organolépticas marcantes gue permitam suu Jilerenciagiio em relagio a outros pos e solugdes.

Depois de reconstituid. 1 solugdo apresenta coloragdo que varia de incolor a amarelo, podendo tornar-se amarelo escuro quando armazenada, dependendo da
concentragio e do ter o Je armazenamento: esta particularidade da ceftriaxona ndo tem qualquer significado quanto i tolerabilidade e eficacia do medicamento.

Antes de usar, observe o uspecto do medicamento.
Todo medicamento e ser mantido for o lo leance das criangas,

Descarte de seringas / muteriais perfurocortantes
Os seguintes pontos deven ser rigorosame: ‘- respeitados quanto ao uso e descarte de seringas ¢ outros materiais perfurocortantes:
e  Asagulhas ¢ seringas nunca devem ser reaproveitadas,
e Todas as i1vlhos ¢ seringas whilizadas devem ser colocadas em um recipiente de descarte apropriado, 4 prova de perfuragdes.
e Manter o rocipiente de descarte ra do alcance das criangas.
e Acolocacio do recipiente de descarte no lixo doméstico deve ser evitada.
e Odescur o recipiente deve s reulizado de acordo com as exigéncias locais ou conforme indicado pelo prestador de cuidados de satide.

Descarte de medicamentos nio utilizados ¢/ou com data de validade vencida
O descarte de medicanentos no meio ambi- te Jeve ser minimizado. Os medicamentos niio devem ser descartados no esgoto € o descarte em lixo doméstico deve

\

ser evitado. Utilize o </ steni de coleta locs cstubelecido, se disponivel.



8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

Geral
Adultos e criangas acima de 12 anos: a dose usual é de | - 2 g de ceftriaxona em dose {inica didria (cada 24 horas). Em casos graves ou em infiM
por patogenos moderadamente suscetiveis, o dose pode ser clevada para 4 g, uma vez ao dia. ‘z,,} r ﬁ

Uso pedidtrico né;
e

Os seguintes esquemas posoldgicos sdo recomendados para administragdo uma vez ao dia:

Recém-nascidos (alinivo de 14 dias): dose tnica didria de 20 - 50 mg/kg. Nao ultrapassar 50 mg/kg. Ceftriaxona dissodica é contraindicada a
prematuros com idae pos menstrual (idade gestacional + idade cronologica) de até 41 semanas (vide item “CONTRAINDICACOES”). Cefiriax
também € contraindic:ula a recém-nascidos (< 28 dias) caso eles requeiram (ou possam requerer) tratamento com solugdes IV que contém cilcio, incluindo infusdo
de célcio continua ¢ a nutrigio parenteral, devido ao risco de precipitagio de ceftriaxona célcica (vide item “CONTRAINDICACOES™).

Recém-nascidos, lactentes e criangas (15 dias até 12 anos): dose tnica didria de 20 - 80 mg/kg.

Para criangas de 50 ku ou mais, deve ser utilizada a posologia de adultos. Doses intravenosas maiores ou iguais a 50 mg/kg de peso corporeo, em lactentes ¢
criangas com até 12 anos de idade, devem ser administradas por periodos de infusio iguais ou superiores a 30 minutos. Em neonatos, doses intravenosas devem ser
administradas durante 60 minutos para reduzir o risco potencial de encefalopatia bilirrubinica.

Duragiio do tratamnio: o tempo de tratamento varia de acordo com a evolugdo da doenga. Como se recomenda na antibioticoterapia em geral, a administragio
de ceftriaxona dis=  « deve ser mantida durante um periodo minimo de 48 a 72 horas apos o desaparecimento da febre ou apds obterem-se evidéncias de
erradicagdo da bactei 1.

Tratamento combinado: tem sido demonstrado, em condigGes experimentais, um sinergismo entre ceftriaxona dissodica e aminoglicosideos, para muitos bacilos
Gram-negativos. Em'. i1 ndio se possa prever sempre um aumento de atividade com essa associagdio, esse sinergismo deve ser considerado nas infecgdes graves
com risco de morte ciusadas por microrganismos, como Pseudomonas aeruginosa, Por causa da incompatibilidade quimica entre ceftriaxona dissodica e
aminoglicosideos, v<sos medicamentos devem ser administrados separadamente, nas doses recomendadas. A incompatibilidade quimica também foi observada na
administragio intriv o vsa de ansacrina, vancomicina e fluconazol com ceftriaxona dissodica.

Modo de usar

ATENGAO: frequentcmente os hospitais reconstituem produtos injetéveis utilizando agulhas 40x12, que aumentam a incidéncia de pequenos fragmentos de rolha
serem levados para dvitro do frasco durante o procedimento. Agulhas 30x8 ou 25x8, embora dificultem o processo de reconstituigdo, tém menor probabilidade de
carregarem particuls- o rolhas para dentro dos frascos. Deve-se, no entanto, sempre inspecionar visualmente os produtos antes da administragio, descartando-os
se contiverem partict 5. Devem ser observados os cuidados e instrugdes especificas indicados pelo fabricante do diluente durante o acoplamento da bolsa para
infusdio intravenosa 1 Jizado com diluente que nio acompanha o produto.

O produto prepara 1 capela de fluxo unidirecional (laminar) qualiticado pode ser armazenado pelos tempos descritos a seguir. Para produtos preparados fora
desta condigdio, 1o nda-se 0 uso imediuto.

CEFTRIAXONA |« — VIA INTRAMUSCULAR

Reconstituicio

Diluente: lidocaina | . Volume: 3,5 mL.

Aspecto da solugin coconstituida: incolor a amarelo. Quando armazenada, a solugio pode tornar-se amarelo escuro. A poténcia do medicamento ndo ¢ alterada,
desde que os purfine s de estabilidade sejam respeitados.

Estabilidade apo- v onstituigdo: o solugio reconstituida permanece estavel fisica e quimicamente por 6 horas & temperatura ambiente (15°C a 30°C) ou por 24
horas no refriger. . 2"C a 8°C). Entretanto. como regra geral, a solugio deve ser usada imediatamente apos a preparagiio.

Administragio: i r profundamente na regiio glitea ou em outro misculo relativamente grande. Recomenda-se néo injetar mais do que 1 g em cada musculo.
ATENCAQO: a sol o de lidocaina nunca deve ser administrada por via intravenosa.

CEFTRIAXONA 1 « — VIA INTRAVENOSA DIRETA
Reconstituivin

Diluente: 4o poo ictdveis. Volume: 10 mL.

Aspecto du ~solu o constituida: incolor o amarelo. Quando armazenada, a solugdo pode tornar-se amarelo escuro. A poténcia do medicamento ndo é alterada,
desde que os par. ++ de estabilidade sejam respeitados.

Estabilidade ap: nnstituigfio: u soluci  reconstituida permanece estavel fisica e quimicamente por 6 horas & temperatura ambiente (15°C a 30°C) ou por 24
horas no refrigera. 2"C a 8°C). Entretanto., como regra geral, a solugdo deve ser usada imediatamente apos a preparagio.

Tempo de inje¢ic. 1 4 minutos.

CEFTRIAXONA 1« — INFUSAO INTRAVENOSA

Reconstituicio

Diluente: Goopo o ictdvels. Volume: 10 mL.

Aspecto dua solu 0 constituida: incolor 1 amarelo. Quando armazenada, a solugdo pode tornar-se amarelo escuro. A poténcia do medicamento néo ¢ alterada,
desde que us par? 5 de estabili ade seion respeitados.



Estabilidade apés 1 constituigdo: a solugdo reconstituida permanece estavel fisica e quimicamente por 6 horas a temperatura ambiente (15°C a 30°C) ou por 24
horas no refrigeradur (2°C a 8°C). Entretanto, como regra geral, a solugdo deve ser usada imediatamente apés a preparagio.

Diluigiio

Diluente: ver os diluentes compativeis, volume utilizado e estabilidade da solugdio apés diluigdo na Tabela 1.

Tabela 1: CEFTRIANONA — diluentes compativeis

&oﬂ My,

S1ps8s

g
s

Estabilidade apés dilui¢io
Diluente Volume Temperatura ambiente (15°C Sob refrigeraciio e’
230°C) (2°C 2 8°C) )
Cloreto de Sédiv 0,9% 50 — 100 mL 6 horas 24 horas
Glicose 50 50 — 100 mL 6 horas 24 horas
Glicose 10", 50 — 100 mL 6 horas 24 horas
Gllcoses i::)e;;[; Iu:ircm de SOOI & b Nio armazenar sob refrigeragio

Aspecto da solugiio iluida: incolor a amarelo. Quando armazenada, a solugdio pode tornar-se amarelo escuro. A poténcia do medicamento ndio é alterada, desde
que os parametros ¢ vstabilidade sejam respeitados.
Tempo de infusdo: o minimo 30 minutos. Em lactentes ¢ criangas com até 12 anos de idade, doses maiores ou iguais a 50 mg/kg de peso corporeo devem ser

administradas por puviudos de infusiio iguais ou superiores a 30 minutos. Em neonatos, as doses devem ser administradas durante 60 minutos para reduzir o risco

potencial de encefali patia bilirrubinica.

O volume final do ni«licamento reconstituido. segue abaixo:

Ceftrinxona 1g

Volume adicionado

Volume final

3,5 mL (administragio IM)

42 mL

10 mL (administragdo V)

11 mL

A equivaléncia sal-I' s segue abaixo:

Conntragiio de ceftriaxona (base) Concentragio de ceftriaxona dissoédica hemieptaidratada (sal)

lg 1,193 g

ATENCAQ: as doscs ¢ u concentraciio do produto sio dadas em termos de ceftriaxona (base).

Incompatibilidade: diluentes que contém cilcio, como as sulugdes de Ringer ou Hartmann, ndo devem ser utilizados para a reconstituigio de ceftriaxona
dissodica ou para (' 1ighus posteriores de solugoes reconstituidas para administragio IV, pois pode ocorrer a formagio de precipitado. A precipitagio de
ceftriaxona calcica © mbem pode ocorrer quando ceftriaxona dissodica ¢ misturada com solugdes que contém célcio no mesmo equipo de administragio IV.
Ceftriaxona dissod. - niio deve ser administrada simultaneamente com solugdes [V que contém célcio, inclusive infusdes continuas que contém cilcio, tais como
as de nutrigio parei: ral, através de equipo em Y. No entanto, em outros pacientes, exceto em recém-nascidos, ceftriaxona dissodica e solugdes que contenham
célcio podem ser ad inistradas sequencialmente, se as linhas de infus@o forem bem lavadas com um liquido compativel.

Até o momento niiv - ouve relatos de interagio entre ceftriaxona e produtos orais contendo célcio ou interagio entre ceftriaxona intramuscular e produtos que
contém calcio (IV v oral),

Baseado em artivos [ lileratura, ceftriaxona nio deve ser diluida em frasco com outros antimicrobianos tais como, ansacrina, vancomicina, fluconazol e
aminoglicosideos

Instrugies posolioioas especiais
Meningite: na mon i cile bacteriana de lactentes e criangas, deve-se iniciar o tratamento com 100 mg/kg em dose tnica didria (dose maxima de 4 g). Logo que o
germe responsdvel 1l sido identificado e sua suscetibilidade determinada, pode-se reduzir a posologia. Os melhores resultados foram obtidos com os seguintes

tempos de tratamen

Neisseria meninyid. v 4 dias
Haemophilus in/lnen-ae 6 dias
Streptococcus prooonie 7 dias
Uso geriiatrico: nio & necessirio ajuste de dose de cefiriaxona dissodica para pacientes com 65 anos ou mais, desde que o paciente nio apresente insuficiéncia

renal e hepatica vraves,

InsuficiCneia rena's 10 & requerido ajuste da dose de celftriaxona dissodica em pacientes com insuficiéncia renal, desde que a fungdo hepitica ndo esteja
prejudicada. Sone o nos casos de insuficiéncia renal pré-terminal (depuragio de creatinina < 10 mL/min), a dose de ceftriaxona ndo deve ser superior a 2 g/dia.
A ceftriaxona no © niovida por didlise peritoncal ou hemodidlise. Pacientes submetidos a didlise ndo necessitam de dose suplementar ap6s o procedimento.

Insuficiéncia oy itica: ndo ¢ requerido ajuste da dose de celtriaxona dissodica, desde que a fungdo renal ndo esteja prejudicada.

Insuficiéncia hep.itiea e renal graves: no caso de insuficiéncia hepatica e renal graves e concomitantes, recomenda-se realizar o monitoramento clinico,da
seguranga e ¢fici o de ceflviixona dissddica. NG



Borreliose de Iyime (doenga de Lyme): a dose preconizada ¢ de 50 mg/kg até o total de 2 g em criangas e adultos, durante 14 dias, em dose Ginica diaria.

Profilaxia no perioperatério: para prevenir infecgdo pos-operatoria em cirurgia contaminada ou potencialmente contaminada, recomenda-se doscwl%
de ceftriaxona 30 2 Y0 minutos antes da cirurgia. Em cirurgia colorretal, a administragdo de ceftriaxona dissodica com ou sem um derivado 5-ni

idazolico (po
exemplo, ornidazol) mostrou-se eficaz. & .
s o
9. REACOES ADUVERSAS o
Estudos clinicos -&‘
As reagdes adversas mais [requentemente reportadas para cefiriaxona dissodica s@o eosinofilia, leucopenia, trombocitopenia, diarreia, erupgdo cu spma ;
das enzimas hep s, Os dados para determinar a frequéncia das reagdes adversas de ceftriaxona dissodica foram obtidos de estudos clinicos.

Resumo tabulire dus reagdes adversas de estudos clinicos

As reagdes adver - oo medicamento dos estudos clinicos (Tabela 1) foram listadas de acordo com a classe de sistemas e orgios MedDRA. A categoria de
frequéncia corre - Lot para cada reagdo adversa ao medicamento ¢ baseada na seguinte convengdo: muito comum (=1/10), comum (=1/100 a <1/10), incomum
(=1/1.000 a <1/1t 10 rara (=1/10.000 a <1/1000).

AR 0o das

Dihios .d.o :

Eosinofilia — Comum
Leucopenia Comum
Trombocitope Comum
Granulocitop. Incomum
Anemiu Incomum
Coagulopatia B Incomum
Distirbios gas! s
“— Diarreia : Comum
Fezes amoleci. ) Comum
Niusea [ncomum
Voémito Incomum
Distiirbios ger ligdes de administragio
Flebite Incomum
Reagoes no - lrgdo Incomum
Febre B [ncomum
Edema - Rara
Calafrios = Rara
Distiarbios hep <
Aumento das ¢ it | Comum
Infecgoes e inf
Infecgiv flngiv. vl Incomum
Colite pseudorne k. Rara
Investizagivs )
Aumento du creati tiv [ Tncomum
Distirbios du sist. YN0
Cefaleiu lncomum
Tonturu Incomum
Distir! ios renais cins
Hematuria Rara
Glicosiria ) Rara
Distlrbios res)ir ©ieicos e medinstingis
. Broncocspasm | Rara
Distirbios de pel . ubeutineo
Erupeio cut nea Comum
Prurido N ncomum
Urticdria B Rara
Experitncia Pés-co lragio
As reagdes adversas /i ‘oram identificadus a purtir da experiéncia de poés-comercializagio de ceftriaxona dissodica. Essas reagdes foram reportadas por uma
populacio de taman’  c¢t . portanto, niio ¢ possivel estimar com seguranga sua frequéncia e/ou estabelecer uma relagéo causal com a exposigio ao farmaco.
Problemas gastri (i vancreatite, estomatite ¢ plossite.
Alteragoes ' emat: +1sos isolados de urranulocitose (< 500/mm?) foram relatados, a maior parte deles apos 10 dias de tratamento e doses totais de 20 g ou
mais,
Reagdes cutineas: | o~ exantemdtica gencralizada agudi (PEGA) e casos isolados de graves reagdes cutdneas, como eritema multiforme, sindrome de
Stevens Johnson ou st o de Lyell/necrOlise epidérmica toxica,
Alteraies no sister v+ iso: convulsdo, eneefalopatia.
Encef:!opatia revers . latada com o tso de cetilosporinas, incluindo ceftriaxona, particularmente quando altas doses sdo administradas em pacientes com
insuficiéneia renal ¢ s wdisponentes wlicionais, como idude avangada, distirbios pré-existentes do sistema nervoso central.
Infecciivs ¢ infosty . rinfecgdo.



-

Outros efeitos colater is raros: sedimento sintomadtico de celtriaxona célcica na vesicula biliar (litiase biliar), ictericia, kernicterus, oligiria, reagdes anafilaticas
e anafilactoides.

Interagiio com edleio: [His estudos in vitro, um utilizando plasma de adultos e outro plasma neonatal do sangue do corddo umbilical, foram realizados para avaliar
a interagdo de cefiriax: 1 ¢ cileio. Concentragdes de ceftriaxona de até 1 mM (em excesso de concentragdes obtidas in vive, apos administragio de 2 g de
ceftriaxona em perfusi. Jurunte 30 minutos) foram usadas em combinagdo com concentragdes de cdlcio de até 12 mM (48 mg/dL). A recuperagiio de ceftriaxona
do plasma foi reduzicki com concentrages de cdlcio de 6 mM (24 mg/dL) ou superior no plasma de adultos ou 4 mM (16 mg/dL) ou superior no plasma neonatal.
Isso pode ser reflexo i precipitagio de ceftrinxona cilcica.

Em recém-nascidos (e receberam ceftriaxona dissodica e solugdes que continham calcio, foi relatado um pequeno niimero de casos fatais, nos quais um material
cristalino foi observid  nos pilmdes e rins durante a autdpsia. Em alguns desses casos, a mesma linha de infusdo intravenosa foi usada para ceftriaxona dissodica
e para as solugdes vont o caleio e, em algumas dessas vias de infusdo, foi observado um precipitado. Pelo menos uma fatalidade foi relatada com um recém-
nascido no qual cefiri - na issodica e solugdes que continham calcio foram administradas em diferentes momentos, em vias de infusio diferentes; e nenhum
material cristalino for  crvado na autdpsia desse neonato. Nio houve relatos semelhantes em pacientes ndo neonatos. '

Foram relatados caso< - piocipitagdo de ceftriaxona no trato urindrio, principalmente em criangas que foram tratadas com altas doses (por exemplo, doses maiores
ou iguais a 80 mg/ky . ou om dose total excedendo 10 g) e que apresentavam outros fatores de risco (por exemplo, desidratagio, confinamento a cama). Esse
evento pode ser assitto il ou sintomdtico. e pode levar & obstrugdo da uretra e insuficiéncia renal aguda, mas é geralmente reversivel com a descontinuagio de

ceftriaxona dissi!

Efeitos colateruis v " v raros casos, reagdes de liebite ocorrem apés administragio intravenosa. Essas podem ser minimizadas pela prética de injego lenta
do produto (2 -

Investigagdes: res. o s 120 positivos para os testes de Coombs, galactosemia e métodos ndio enzimaticos para determinagiio da glicose. é\)” MU*

&
Em casos de evento - ver s, notifique pelo Sisteina VigiMed, disponivel no Portal da Anvisa. &'
10. SUPERDOSE e
Em casos de super [osc 0 conentragdo da droga nio deve ser reduzida por hemodiélise ou didlise peritoneal. Ndo hé antidoto especifico. O tral
sintomatico.

Em caso de intoxico o ligue para 0800 722 6001, se voet precisar de mais orientagdes.
IIT) DIZERES 1.1 S

Registro MS n® 15517 1154
Farm. Resp.: Sidnei |* achini lunior — CRF-5P n® 63.058

Fabricado por:
Antibidticos do Brusi! Ltda.
Sumaré - SP

ou

Fabricado por:
Antibidticos do Brasil | tda.
Cosmopolis — SP

Registrado por:

Antibidticos do Brusi! Ltda.

Rod. Professor Zv1 120 Vaz, SP-332, Km 135
Cosmopolis-SP

CNPJ 05.439.635/010'-03

Industria Brasileirn

USO RESTRITO A 11OSPITAIS
VENDA SOB PRICRICAO MEDICA - SO PODE SER VENDIDO COM RETENCAO DA RECEITA

TB280922a

~ ©

SEAVIGO DE ATENDIMENTD AD CLIENTE

0800-7015456

11



cl

‘as0pIadng [SESIDADY

sapdeay L1esn op opoJy 2 eiojosod
{0JUSTIRIIPIWI OP OJUWIEUSZEIILIE
9P SOPEPIND) *SESOJUAIEIIPAIN
B $200LIAIU] {S305NEIALJ 9 SEIDUILIAPY aagandy [eaporjdy i
joagsafur SdA ‘sogdeatpuIEnuOy) ‘SEaBo[odeLIE [eagondy 0EN loagordy 0EN oeN oBN OJX3[ 9P [erdIu] ogsnjouf £61/TrLT19T 610T/01/8T
ogdnjos eied o4 SBANS|INORIRY) RIORI — OONIINAD — 65101
ap sopej[nsay :sagdeaipu] ‘oedisodwo)
‘sapbejuasardy ‘ojuswesipaw op
ogdeoynuap]
B - cL/o9
JESN 9P OPOW 3 BIS0[0S04 1eagordy [oagndy D0y —®ng 2p O1X2] 2p
ome__ﬂms””w . SdA ssoSepepindy [eagordy oBN [Agordy oBN oBN oEN OBSEIAIY 9P 0BIEIYNON 6-07/860LZ9E 0Z0Z/01/61
= OOIINED ~ TSH01
81 zi/o9
[P fur SdA SYSHIAQY SAQOVIL 6 [eaganidy oeN | [eagaldy oEN GRSy s e s U 90TV06YLEY 0zoz/z1/01
ogsnjos ered 0 OBN OBN OBSRINY 9P OBSBIYHON
— ODTANED — Z5+01
a7 z1/09
poagiofn SdA SVSHAAQY SOOI 6 parondy o | oaondyopy | PTHAY | PARIAY | OGN —eing 3p onaL 2p 1-1TE812961 120T/$0/60
ogsnjos ured o OEN 0EN 0BSBIAN|Y 2P 0BIBIYNON
— ODIANED — TsH01
SYSYIAQY SAQIOVAYL 6
VSN 50 OGOW 3 VIDOTOSOd '8 :
&l SYSOLNAWVOIGAN L
[aagjalun SdA SHOOVUILINI 9 papardy oeN | pagordy oey parIIdy _ua.ﬁaﬁ uauu__ B 8-ZTIENO6T0C TIOTITION
ogdnjos wied og SAQSNVITUd I SVIONILUAAAY '§ b . b e
SYOIDOTOOVINUVA ~RRERED
SVOILSIMILOVEVD €
B VSN 30 OGO 1 VI : i
[3agsafu SdA m¢moHZm:<uwnnM_4%mon_ m apady oeN | [eapandy oeN RATHY ol i
oesnjos vied 0g STQIVHALNI ‘9 o HE Sy R
= OOIANID — T2l
(s h o
SEPRUOLIE JANIA) opdeanadn amunpalxa apuagpadya arapadya
sapdeyuasatdy SA0SIIA Bing ap suai| ap g oJUNssy VRN op BlEQ oJunssy N op

Se[N( 3P S305E1I)[E SEP SOPE(]

g[ng e12)[e anb ogdedaynoujoednad ep sopu(]

EJIUOIJI[D DESSIUNY BP SUPB(]

eng ep 0pSLIN[E IP 0LIQ)STH
| oxauy




04/04/2023, 12:08

Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

Consultas / Medicarentos / Medicamentos

Nome da
Empresa
Detentora do

Registro
Processo

Nome
Comercial

Principio
Ativo

Classe
Terapéutica

Parecer
Plblico

Rotulagem

Nﬂ

Principio
Ativo

Complemento
Diferencial da

Apresentagao

Embalagem

Detalhe do Produto: ceftriaxona dissodica hemieptaidratada

ANTIZIOTICOSDO  CNPJ 05.439.635/0001- Autorizagdo
BRACIL LTDA 03

25351.648886/2018- Categoria Genérico Data do

55 Regulatéria registro
ceftri-vona Registro 155620054 Vencimento
dissudica do registro
hemieptaidratada

CEFTRIAXONA DISSODICA HEMIEPTAIDRATADA Medicamento

de referéncia

Data de

1.05.562-2

23/09/2019

09/2029

ROCEFIN
CEFALOSPORINAS

Acesse aqui

Validade

Publicagao

CEF"!' OSPORINAS ATC
- Bulario
Eletrénico
Apresentagao Registro Forma Farmacéutica
1GPOSOLINJCT25 1556200540011 P¢6 para Solugao

FAVT TRANS X 10
ML 1IVA |

CEFTRIAXONA DISSODICA HEMIEPTAIDRATADA

Injetavel

» Primaria - FRASCO AMPOLA DE VIDRO INCOLOR
+ Lecundaria - CARTUCHO DE CARTOLINA ()

https://consultas.anviza.gov.br/#/m licamentos/25351648886201855/?numeroRegistro=155620054

23/09/2019 24

meses

110



04/04/2023, 12:08 Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

Local de « Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
Fabricagdo CNPJ: - 05.439.635/0001-03

Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL

Etapa de Fabricagao:

Fabricante: Antibidticos do Brasil Ltda

CNPJ: - 05.439.635/0008-80

Enderego: SUMARE - SP - BRASIL

Etapa de Fabricacéo:

Via de INTRAMUSCULAR/INTRAVENOSO
Administragdo

Conservagao = CONSERVAR EM TEMPTRATURAAMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15
E 30°C)

Restrigdo de Vendna sob prescrigdo médica com retengao de receita
prescrigao

- Restrigao de Adulto e Pediatrico

uso
Destinagao Comercial
Tarja Verni:lha sob restrigéo

Apresentacio N7

fracionada
N° Arrecentagdo Registro Forma Farmacéutica Data de Validade
Publicagédo
2 1 G POSOLINJCT25 1556200540028 PO PARA SOLUGAO 23/09/2019 24

FA V[ TRANS X 10 ML INJETAVEL + meses
+20/1'PPLAS SOLUGAOQ DILUENTE
TRANS DIL X 10 ML

Principio (' T IAXONA DISSODICA HEMIEPTAIDRATADA

Ativo

Complemento -

Diferencial da

Apresentagao

Embalagem “rimaria - FRASCO AMPOLA DE VIDRO INCOLOR

‘ecundaria - CARTUCHO DE CARTOLINA ()

https://consultas.anvisa.gov.! amentos/25351648°90201855/?numeroRegistro=155620054 2/10
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Local de
Fabricagéo

Via de
Administragao

Conservagéo
Restrigdo de
prescricao

Restrigdo de
uso

Destinagao
Tarja

Apresentacio
fracionada

Principio
Ativo
Complemento

Diferencial da
Apresentacao

Embalagem

https:/lconsultas.anvisa.gov.br/it/

Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
.CNPJ: - 05.439.635/0001-03

Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL
Etapa de Fabricacio:

Fabricante: Antibioticos do Brasil Ltda

CNPJ: - 05.439.635/0008-80

Enderego: SUMARE - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagio:

W
LU
Py =

INT' T MUSCULAR/IINTRAVENOSO

CC' "ERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15
E30°2)

Ven ' i sob prescrigdo médica com retengéo de receita

Adi ) e Pediatrico

Congreial

Verme'ha sob restrigdo

N3

Aprescentagio

lRE

VD TRANS X 10 ML

Registro Forma Farmacéutica

PO SOL INJCTFA 1556200540036 P¢ para Solugéo

Injetavel

CEFTRIAYONA DISSODICA HEMIEPTAIDRATADA

e Primaria - FRASCO AMPOLA DE VIDRO INCOLOR
mdaria - CARTUCHO DE CARTOLINA ()

. OB

nedicamentos/253516488865201855/7numeroRegistro=155620054

Data de Validade

Publicagdo

23/09/2019 24
meses

3110



04/04/2023, 12:08

Local de
Fabricagao

Via de

Administragdo

Conservacao

Restrigdo de

prescrigao

uso
Destinagao

Tarja

Apresentacio

fracionada

Nﬂ

Principio
Ativo

Restrigdo de

Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéria

« Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA .\\)” “04,
CNPJ: - 05.439.635/0001-03 5?\ ¢ S' @.
Endereco: COSMOPOLIS - SP - BRASIL orl E
Etapa de Fabricacio: % =

« Fabricante: Antibidticos do Brasil Ltda .6'

CNPJ: - 05.439.635/0008-80
Endereco: SUMARE - SP - BRASIL
Etapa de Fabricn;do:

INTRAMUSCULAR/INTRAVENOSO

CONSFRVAR FM TEMPFRATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15
E 30°C)

Venda sob prescrigdo micdica com reteng@o de receita

Adullo e Pediatrico

Coiniercial
Ver ielha sob restricio

Nao

Apresentagio Registro Forma Farmacéutica Data de Validade
Publicagao

1GPOSOLINJCTFA 1556200540044 PO PARA SOLUGAO 23/09/2019 24

VD TRRANS X 10 ML + INJETAVEL + meses

ANl PLAS TRANS DIL
X 10 ML

SOLUGAO DILUENTE
ATIVA

CEF TRIAXOINA DISSODICA HEMIEPTAIDRATADA

Complemento
Diferencial da
Apresentacgdo

Embalagem

https://consultas.anvisa.gov.bri#/maodicamento

Primaris - FRASCO AMPOLA DE VIDRO INCOLOR

+ Secundaria - C/ARTUCHO DE CARTOLINA ()

75351611 86201855/7numeroRegistro=155620054

4/10
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Local de
Fabricagao

Via de
Administragédo

Conservagao
Restrigdo de
prescrigao

Restrigao de
uso

Destinagéao
Tarja

Apresentacio
fracionada

Principio
Ativo
Complemento
Diferencial da

Apresentacdo

Embalagem

Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

+ Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
CNPJ: - 05.439.635/0001-03
Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagao:

« Fabricante: Antibiéticos do Brasil Ltda
CNPJ: - 05.439.635/0008-80
Endereco: SUMARE - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagdo:

INTRAMUSCULAR/INTRAVENOSO

CONSERVAR EM TENMPERATURA AMBIENTE (AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15

E 30°2)

Venda sob prescricio ni:dica com retengdo de receita
Adulto e Pediatrico

Comercial
Vermelha scb rostigio

Nao

Apresentagan Registro Forma Farmacéutica

1GPOSOLINJCT S50 1556200540052 P6 para Solugédo
FAV ) TRANS X 10 ML Injetavel

| ATl A I

CEr TRIAXOMA D!2SODICA HEMIEPTAIDRATADA

PrimaAria - FPA<~0 AMPOLA DE VIDRO INCOLOR
Secuiiaria - L/ TUCHO DE CARTOLINA ()

https://consultas.anvisa.gov.br/f/rmedicamentos/2535164 8886201855/?numeroRegistro=155620054

Data de Validade
Publicagado

23/09/2019 24
meses

510
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Local de
Fabricacdo

Via de
Administragdo

Conservagao
Restrigao de
prescrigao

Restrigao de
uso

Destinagao
Tarja

Aprnc nr‘far;-'\ 0
fracionada

ND

Princinin
Ativo

Complemento
Diferencial da

Apresentagido

Embalanem

https://fconsu!ta= anvisa.gov b

Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

« Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
CNPJ: - 05.429.635/0001-03
Endereco: COSMOPOLIS - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagdo:

« Fabricante: Antibidticos do Brasil Ltda

CNPJ: - 05.439.635/0008-80
Endercco: SUMARE - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagdo:

INTRAMUSCULAR/INTRAVENOSO

CONSERVAR EM TENMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15

E 30°C)

Venda sob prescrigdo n
Adulto e Pediatrico

Comercial
Vermelha sob restricio

N30

faresentagao

1 GPOSOLINJCT S0
FAVD TRANS X 10 ML
+ . AMP PLAS
TRANS DIL X 10 ML

]

Registro

1556200540060

2dica com retengdo de receita

Forma Farmacéutica

PO PARA SOLUGCAO
INJETAVEL +
SOLUCAO DILUENTE

" _FTRIAXONA DISSODICA HEMIEPTAIDRATADA

» Primaria - FRASCO AMPOLA DE VIDRO INCOLOR
» Secundiria - CARTUCHO DE CARTOLINA ()

‘medicamentos 2570 10.19285201855/?numeroRegistro=155620054

Data de Validade

Publicagao

23/09/2019 24
meses

6/10
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Local de
Fabricacdo

Via de
Administragao

Conservagdo

Restricdao de
prescrigdo

Restricao de
uso

Destinagao
Tarja

Apresentacfio
fracionada

Nﬂ

Princinio
Ativo
Complemento
Diferencial da

Apresentagdo

Embalanem

Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

« Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA \'\\) 04
CNPJ: - 05.439.635/0001-03 §' [ 8 @4
Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL ﬂén _____Z
Etapa de Fabricacdo: %

e Fabricante: Antibidticos do Brasil Ltda ap ©

CNPJ: - 05.439.635/0008-80
Endercco: SUMARE - SP - BRASIL
Etapa de Foliricagéo:

INTRAMUSCULATVINTHAVENOSO

CONSERVAR FM Tr1 0~ RATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15
£ 30°C)

Venda sob prescricio médica com retengdo de receita
Adulto e Pediatrico

Camercial
Vermelha sob rest a0

Nao

Apresentacio Registro Forma Farmacéutica Data de Validade
Publicagédo

1GPOSOLINJCTFA 1556200540079 PO PARA SOLUGAO 23/09/2019 24

VD TRANS X 10 ML + INJETAVEL + meses
BOLS PLAS TRANS SOLUCAO DILUENTE

S18T FECH X 100 L

[ 7]

CEFTRIAXONA DISSODICA HEMIEPTAIDRATADA

= Primaria - FRASCO DE VIDRO INCOLOR
« Secundaria - CALTUCHO DE CARTOLINA ()

https:/fconsuas anvisa.gov brifmedicamenos267 0 1000022 201855/?numeroRegistro=155620054 7110



04/04/2023, 12:08 Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

Local de + Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
Fabricagao CNPJ: - 05.439.635/0001-03
Endereco: COSMOPOLIS - SP - BRASIL
Ft=na de Fabricacfo:

« Fabricante: Antibioticos do Brasil Ltda
CHNPJ: - 05.439.635/0008-80
Endercco: SUMARE - SP - BRASIL

~a de Fabricagio:

Via de
Administracdo

INTRA
INTRAVLNGOIT

Conservagéo corzs AR EM TEMPERATURAAMBIENTE (AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15

E 304
Restricdo de Vendn = ' orescrigdo me rlica com retengé@o de receita
prescricio
—  Restrigio de Adult edidlrico
uso
Destinagao Comi
Tarja Vern b restrigéo
Aprpcwaaﬁ-'ﬁf) (ks
fracionada
Ne° Apr 7o Registro Forma Farmacéutica Data de Validade
Publicagao
8 1 TLINJCX 25 1556200540087 PO PARA SOLUGAO 23/09/2019 24
FAVY TRANS X 10 ML INJETAVEL + meses
22 ' DLS PLAS SOLUGCAQ DILUENTE
TRA" 2 81T FECH X
C ]
Princinio "IA DISSODICA HEMIEPTAIDRATADA
Ativo
Complemento
Diferencial da
Apresentacdo
Emha'acem Prir Aria - FRASCO DE VIDRO INCOLOR
.ec. loria - CAL L DE CARTOLINA SEM COLMEIA ()
https://const " 5.anvisa.gov ! frgmentos20351020007201855/?numeroRegistro=155620054 8/10
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Local de
Fabricagao

Via de
Administracio

Conservacdo
Restricdo de
prescrigdo

~—  Restrigdo de
uso

Destinagao

Tarja

Apresentagio
fracionada

-

Principio
Ativo
Complemento

Diferencial da
Apresentagio

Emba|‘1nufr1

https://consultas.anvisa gov !

Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

Fabricante: ANTIZIOTICOS DO BRASIL LTDA

CNPJ: - 05.439.635/0001-03 S M M"Ap
a
Endereco: COSMOPOLIS - SP - BRASIL 5 [ %
Etapa de Fabricacio: . E
Fabricante: Antilbicticos do Brasil Ltda % °
CNPJ: - 05.439.675/0008-80 P o""'
Endereco: SUNM/AIE - SP - BRASIL
Etapa de Fabricacdo:
MTRAMUSCHILAR
WENC O
COSERVAR EMTERT " RATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15
E JC)
\unda sob prescricdo micdica com retengdo de receita
1 e Ped lrico
boospitalar
¢ mercial
nelha sob restrigio
“rentagio Registro Forma Farmacéutica Data de Validade

Publicagao

"D SOLINJCX 50 1556200540095 PO PARA SOLUGAO 23/09/2019 24
U TRANS X 10 ML INJETAVEL + meses

1 BOLS PLAS SOLUCAO DILUENTE
NS SIST FECH X

JPL] AT 7

'RIAXO" A DISSOD!CA HEMIEPTAIDRATADA

Prim:-ia - FRASCD DE VIDRO INCOLOR \
Secur ria -/ DE CARTOLINA SEM COLMEIA ()

licamoentns/25351648717201855/7numeroRegistro=155620054 910
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Local de « Fabricante: ANTIRIOTICOS DO BRASIL LTDA
Fabricacdo CNPJ: - 05.439.625/0001-03
Endereco: COSMOPOLIS - SP - BRASIL

Etapa de Fabricarcio:

+ Fabricante: Antibidlicos do Brasil Ltda
CNPJ: - 05.439.635/0008-80
Enderego: SUMARE - SP - BRASIL
Etapa de Fabricodo:

Via de IMTRAMUSCULAR
Administragdo | ! _NOED

Conservacio consrevaR EM TEMPTPATURAAMBIENTE (AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15

Restrigdo de Vends sob prescrigdo médica com retengao de receita
prescrigdo
~ | Restrigdo de / Peditrico
uso
Destinagdo Faspl lar
inl
Tarja Xhesrry : soh rastrigdo

Apresentacio
fracionada

https://consultas.anvisa.cov b i amentos/25351648880201855/7numeroRegistro=155620054 10/10
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“Medicamento genérico Lei n® 9.787, de 1999”
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ceftriaxona dissddica hemieptaidratada ¢ Antibiticos do Brasil
“Medicamento Genérico Lei n° 9.787, de 1999” 5-

T) IDENTIFICACAO DO MEDICAMENTO J L W e ~

Nome genérico: ceftriaxona dissodica hemieptaidratada L‘J

APRESENTACOES
ceftriaxona 1 g: cada frasco-ampola contém ceftriaxona dissodica hemieptaidratada equivalente a | g de ceftriaxona na forma de p6 para solugdo injetdvel.
Embalagem com 50 frascos-ampola.

VIA INTRAMUSCULAR OU INTRAVENOSA
USO ADULTO E PEDIATRICO

COMPOSICAOQ
Cada frasco-ampola contém 1,193 g de cefiriaxona dissddica hemieptaidratada equivalente a | g de cefiriaxona.
Cada frasco-ampola contém aproximadamente 83 mg de sddio.

1) INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES
Este medicamento ¢ indicado para o tratamento de infecgdes causadas por microrganismos suscetiveis a cefiriaxona, como:
- Sepse;
- Meningite;
% Borreliose de Lyme disseminada (cstdgios iniciais e tardios da doenga) (doenga de Lyme);
- Infecgdes intra-abdominais (peritonites, infecgdes do trato gastrintestinal e biliar);
- Infecgdes Osseas, articulares, tecidos moles, pele e feridas;
- Infecgdes em pacientes imunocomprometidos;
- Infecgdes renais e do trato urindrio;
- Infecgoes do trato respiratorio, particularmente pneumonia e infecgdes otorrinolaringologicas;
- Infecgdes genitais;
- Profilaxia perioperatoria de infecgoes.

2. RESULTADOS DE EFICACIA

O tratamento com ceftriaxona é eficaz em infecgdes de gravidade varidvel, incluindo a sepse neonatal e em adultos, causadas por microrganismos suscetiveis.* '™
9

E indicada no tratamento empirico da meningite em criangas acima de 1 ano associado & ampicilina.” Sua eficicia em adultos é compardvel 4 da associagio
ampicilina e cloranfenicol'? ¢, em criangas, aos seguintes antibidticos: cloranfenicol, ampicilina (isolados ou em associagdo), cefepima e cefotaxima, com a

vantagem de posologia apenas uma vez ao dia” "

No tratamento das infecgdes respiratérias agudas ou cronicas agudizadas sua eficdcia é observada em criangas, adultos e idosos, na pneumonia comunitéria e
hospitalar, de gravidade varidvel, € em casos graves,’" !> 1% %4

Seu uso em dose (nica no tratamento da otite média aguda em criangas tem eficdcia similar & do tratamento com amoxicilina durante 7 a 10 dias, associagiio
amoxicilina ¢ 4cido clavulinico e sulfametoxazol e trimetoprima, e tem sua indicagio como alternativa quando a aderéncia ao tratamento for questionével** **

Cefiriaxona mostrou-se eficaz no tratamento das infecgdes renais ¢ do trato urinrio nio complicadas e complicadas.* '8 Sua eficdcia e seguranca também foram
demonstradas em mulheres grividas,” criancas e adolescentes.”!

No tratamento da peritonite bacteriana espontdnea em pacientes cirroticos, ocorre cura bacterioldgica de até 100% em 48 horas."* Na febre tifoide seu uso é seguro
¢ eficaz, em adultos e criangas, compardvel ao cloranfenicol.”” Nas diarreias causadas por Shigella, Salmonella, E. coli e Campylobacter, em criangas, tem eficdcia

similar quando comparado ao ciprofloxacino.™

Sua eficicia também é observada no tratamento empirico de infecgdes bacterianas em criangas e adultos imunocomprometidos com neutropenia febril e cincer. i

.1 Nesses pacientes, o uso de ceftriaxona didria, uma vez ao dia, é mais custo efetivo do que a ceftazidima, trés doses ao dia, ambos em associagiio & amicacina.’”
1

Na profilaxia perioperatéria de infecgdes, sua administragdo em dose tinica no pré-operatdrio tem eficdcia superior ou igual a outros antibiéticos administrados em
miltiplas doses. E superior 4 associagio de gentamicina ¢ metronidazol em cirurgias intestinais”® e a cefoxitina, em cirurgias abdominais.”® Em relagiio & cefepima
(esta também em dose tinica), a eficécia nas cirurgias colorretais é semelhante.*' Nas cirurgias ginecologicas, biliares e cardiovasculares, a eficdcia de sua
administragdo em dose tnica ¢ similar a cefazolina em multiplas doses.' **** Nas cirurgias mamirias, observou-se menor incidéncia de infec¢dio pés-operatori
quando comparado a ceftazidima.’” Nas cirurgias ortopédicas sua eficdcia é semelhante & de cefuroxima.’



Na profilaxia de infecgio apos trauma penetrante, a administragio precoce (dentro de 2 horas) de cefiriaxona 2 g em dose linica tem eficicia semelhante ao uso da
cefoxitina na dose de 2 g, 3 vezes ao dia por 3 dias, associado a um menor custo de tratamento.™

=

A eficdcia da ceftriaxona em dose tinica no tratamento do cancroide ¢ similar & azitromicina.™ Sua associagio com doxiciclina é tdo eficaz quanto a associagio
clindamicina e ciprofloxacino no tratamento da doenga inflamatéria pélvica.” M

No tratamento da doenga de Lyme, mostra-se superior & penicilina e pode ser considerada droga de escolha.®™* ¢ *
o

z

~

No tratamento das celulites, sua eficicia é compardvel a cefazolina,"

o PRex,
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3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS
Farmacodinimica

Mecanismo de Agdo

A atividade bactericida da cefiriaxona deve-se 4 inibigdo da sintese da parede celular, A ceftriaxona, in vitro, é ativa contra um amplo espectro de
microrganismos Gram-positivos ¢ Gram-negativos, sendo altamente estivel & maioria das betalactamases, tanto cefalosporinases quanto penicilinases
desses microrganismos. A ceftriaxona é normalmente ativa in vitro contra os seguintes microrganismos e suas respectivas infecgfes:

Aerébios Gram-positivos: Staphylococeus aureus (suscetiveis & meticilina), Staphylococci coagulase-negativo, Streptococcus pyogenes (Beta-
hemolitico grupo A), Streptococcus agalactiae (Beta-hemolitico grupo B), Streptococci beta-hemolitico (grupo ndo-A ou B), Streptococcus viridans.
Streptococcus pneumoniae.

Obs: os estafilococos resistentes 4 meticilina sdo resistentes as cefalosporinas, inclusive a ceftriaxona. Em geral, Enterococos faecalis, Enterococos
Jaecium e Listeria monocytogenes também sio resistentes.

Aerdbicos Gram-negativos: Acinetobacter lwoffi, Acinetobacter anitratus (principalmente Acinetobacter baumaniiy*, Aeromonas hydrophila,
Alcaligenes faecalis, Alcaligenes odorans, Bactéria Alcaligenes-like, Borrelia burgdorferi, Capnoeytophaga spp., Citrebacter diversus (incluindo C.

“w_amalonaricus), Citrobacter freundii*, Escherichia coli, Enterobacter acrogenes*, Enterobacter cioacae®, Enterobacter spp. (outros)*, Haemophilus

iall 11,

oxvioca, Klebsiella p niae**, Moraxella catarrhalis (antiga
Branhamella catarrhalis), Moraxella osloensis, Moraxella spp. (outras), Morganella morganii, Neisseria gonorrhoeae, Neisseria meningitidis,

ducreyi, Haemophilus influenzae, Huemophilus parainfluenzae, Hafnia alvei, Kleb

Pasteurella multocida, Plesiomonas shigelloides, Proteus mirabilis, Proteus penneri®, Proteus vulgaris®, Pseudomonas fluorescens®, Pseudomonas spp.
(outras)*, Providentia retigeri*, Providentia spp. (outras), Salmonella typhi, Salmonella spp. (nio tifoide), Serratia marcescens®, Serratia spp. (outras)®,

Shigella spp., Vibrio spp., Yersinia enterocolitica, Yersinia spp. (outras).

*Alguns isolados dessas espécies siio resistentes 4 cefiriaxona, principalmente por causa da produgdo de betalactamase codificada cromossomicamente.

** Alguns isolados dessas espécies sdo resistentes por causa da produgio de betalactamase de espectro ampliado mediada por plasmidio.

Obs: muitas cepas de microrganismes anteriormente mencionados que apresentam resisténcia a outros antibidticos, como amino e ureidopenicilina, cefalosporinas
mais antigas e aminoglicosideos, sio suscetiveis i ceftriaxona. Treponema pallidum & suscetivel a ceftriaxona in vitro e em experimentagio animal. Trabalhos
clinicos indicam que tanto a sifilis priméria como a secunddria respondem bem ao tratamento com cefiriaxona. Com poucas excegdes clinicas, isolados de P,
aeruginosa sdo resistentes a ceftriaxona.

Microrganismos anaerdbicos: Bacieroides spp. (sensiveis 4 bile)*, Clostridium spp. (exceto C. difficile), Fusobacterium nucleatum, Fusobacterium spp. (outros),
Gaffkia anaerobica (anteriormente Feptococcus), Peptostreptococcus spp.

* Alguns isolados dessa espécie sdo resistentes por causa da produgio de betalactamase.

Obs: muitas cepas de Bacteroides spp. produtoras de betalactamases (especialmente B. fragillis) sio resistentes. Clostridium difficile € resistente.



A suscetibilidade 4 ceftriaxona pode ser determinada por meio do teste de difusdo com disco ou do teste de diluigdo com dgar ou caldo que utilizam técnicas

padronizadas para testes de suscetibilidade como as recomendadas pelo Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI). O CLSI fornece os seguintes

parimetros para a ceftriaxona: RA M U,

Teste de suscetibilidade por diluigdo (concentragdes inibitorias em mg/L): suscetivel = 8 mg/L; moderadamente suscetivel 16 - 32 mg/L; resistentes = 2!. *

Teste de suscetibilidade por difusdio usando disco com 30 meg de ceftriaxona (didmetro da zona de inibi¢do em mm): suscetivel = 21 mm, modera te é—‘ ﬁ‘
S
~
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o

suscetivel = 20 - 14 mm, resistentes = 13 mm. a

(-]
Os microrganismos devem ser testados com os discos de ceftriaxona, uma vez que ficou demonstrado in vitro, que a cefiriaxona ¢ ativa contra certas odas qye
mostraram resistentes em discos da classe cefalosporina.
dos ’

Quando as normas recomendadas pelo CLSI niio estdo disponiveis, pode-se utilizar outras normas bem padronizadas de suscetibilidade e interpretagio

Farmacocinética

A farmacocinética da cefiriaxona ndo € linear, e todos os parimetros farmacocinéticos basicos, exceto a meia vida de eliminagio, sdo dependentes da dose se
baseados nas concentragies totais do fairmaco, aumentando menos do que proporcionalmente com a dose. A ndo linearidade é devida & saturagdo da ligagiio com as
proteinas plasmdticas e é observada, portanto, para a ceftriaxona plasmética total, mas ndo para a cefiriaxona livre (ndo ligada).

Absor¢iio: a concentragiio plasmdtica méxima depois de dose intramuscular tinica de 1 g é de cerca de 81 mg/L e é alcangada em 2 - 3 horas ap6s administragio.
As dreas sob as curvas de concentragio plasmdtica x tempo, apds administragdo IM e IV, sio equivalentes. Isso significa que a biodisponibilidade da cefiriaxona
apos administragdo IM é de 100%. Apos a administragdo intravenosa em bolus de 500 mg e | g de ceftriaxona, o pico plasmatico médio dos niveis de ceftriaxona
¢ aproximadamente 120 e 200 mg/L. respectivamente. Apds infusdo intravenosa de 500 mg, 1 g e 2 g de cefiriaxana, os niveis plasmaticos de ceftriaxona sdo
aproximadamente 80, 150 e 250 mg/ L, respectivamente. Apos injegdo intramuscular, o pico plasmatico médio dos niveis de ceftriaxona é metade do valor
observado apdos administragdo intravenosa de uma dose equivalente.

“~ Distribuigio: o volume de distribuizdo da cefiriaxona é de 7 a 12 litros. Ceftriaxona mostrou excelente penetragdo tissular e nos liquidos orginicos apos dose de 1
— 2 g. Alcanga concentragdes bem acima da concentragio inibitoria minima contra a maioria dos patdgenos responséveis pela infecgdo e é detectivel por mais de
24 horas em mais de 60 tecidos ou liquidos orgénicos, incluindo pulmdes, coragdo, figado e vias biliares, amigdalas, ouvido médio, mucosa nasal, ossos e fluidos
cérebro-espinhal, pleural, prostitico e sinovial.
Na administragiio intravenosa, a cefiriaxona difunde-se rapidamente para o liquido intersticial, onde a concentragdo bactericida contra organismos suscetiveis é
mantida por 24 horas (vide figura).

Concentracio apos | g de cefltriaxona (mg/1.)
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Ligacfio protelca: a ceftriaxona liga-se de modo reversivel 4 albumina. A ligag¢io com proteinas plasmdticas ¢ aproximadamente 95% em concentragdes
plasmiticas menores que 100 mg/L. Essa ligagdo ¢ saturavel ¢ a por¢do ligada diminui com o aumento da concentragdo (até 85% em concentragdes de 300 mg/L).

Penetraciio em tecidos especificos: a ceftriaxona atravessa meninges ¢ essa penetragio ¢ maior em meninges inflamadas. A média das concentragdes de pico de
ceftriaxona no liquido cefalorraquidiano (LCR) reportada corresponde a até 25% dos niveis plasméticos em pacientes com meningite bacteriana comparada com
2% de niveis plasméticos em pacientes com meninges nio inflamadas. As concentragdes de pico de ceftriaxona no LCR sdo atingidas em, aproximadamente,
quatro a seis horas apds injegdo intravenosa.

A ceftriaxona atravessa a placenta ¢ ¢ excretada pelo leite em baixas concentragdes.

Metabolizagiio: a ceftriaxona nido ¢ metabolizada sistemicamente, mas convertida a metabélitos microbiologicamente inativos pela flora intestinal.

Eliminagdio: a depuragdo total do plasma ¢ 10 - 22 mL/min, A depuragdo renal ¢ 5 - 12 mL/min.

.



Em adultos, cerca de 50% - 60% de ceftriaxona ¢é excretada sob a forma inalterada na urina, enquanto 40% — 50% sdo excretados sob a forma inalterada nm
meia-vida de eliminagdo em adultos sadios € de, aproximadamente, 8 horas. &
&

04,@
Farmacocinética em situagdes clinicas especiais 2 jﬂ E

a
Populagio Pedidtrica: a meia-vida da cefiriaxona é prolongada em neonatos. Em pacientes desde o nascimento até 14 dias de idade, os niveis de c& T — -5

podem ser aumentados por fatores como a filtragio glomerular reduzida e a ligagdo proteica alterada. Durante a infincia, a meia-vida ¢ menor que coratos °
adultos. A depuragdo plasmitica e o volume de distribui¢do da cefiriaxona total sio maiores em neonatos, lactentes e criangas do que em adultos. %
Populagiio Geridtrica: em individuos idosos, com mais de 75 anos, a média de meia-vida de eliminacfio € cerca de 2 a 3 vezes mais longa que em pacients

adultos.

Insuficiéncia renal em pacientes com insuficiéncia renal, a farmacocinética da cefiriaxona é minimamente alterada, sendo a meia-vida de eliminagdo apenas
discretamente aumentada (menos que duas vezes), mesmo em pacientes com insuficiéncia renal grave. O modesto aumento na meia-vida em pacientes com
insuficiéncia renal é devido ao aumento compensatério na depuragdo ndo renal, originado por uma redugfio na ligagfio proteica e por aumento correspondente na
depuragdo niio renal da ceftriaxona total.

Insuficiéncia hepdtica: em pacientes com insuficiéncia hepatica, a farmacocinética da ceftriaxona é minimamente alterada, sendo a meia-vida de eliminagéo
apenas discretamente aumentada (menos que duas vezes).,

Em pacientes com insuficiéncia hepitica, a meia-vida de eliminagéio da ceftriaxona ndo é aumentada, por causa de um aumento compensatério na depuragio renal.
Isto ocorre também por causa de um aumento na (ragdo de ceftriaxona livre no plasma, que contribui para o aumento paradoxal observado na depuragio de
cefiriaxona total, paralelamente a um aumento do volume de distribuigéo.

Seguranga nio-clinica
Os dados niio clinicos ndo revelam riscos especiais para o ser humano, segundo estudos convencionais de farmacologia de seguranca, toxicidade de dose aguda e
repetida, genotoxicidade ou toxicidade reprodutiva.

Carcinogenicidade: ndo foram conduzidos estudos de carcinogenicidade para estabelecer o potencial carcinogénico de ceftriaxona.
Genotoxicidade: nenhuma evidéncia de mutagenicidade foi encontrada in vitro ou in vivo.

Toxicidade reprodutiva: estudos reprodutivos em animais ndo demostraram evidéncia de embriotoxicidade, fetotoxicidade, teratogenicidade, no nascimento ou
no desenvolvimento perinatal e pés-natal. Em primatas, ndo foi observada embriotoxicidade ou teratogenicidade.

4. CONTRAINDICACOES

Hipersensibilidade: cefiriaxona dissodica é contraindicada a pacientes com conhecida hipersensibilidade a ceftriaxona, a qualquer um dos excipientes da
formulagiio ou a qualquer outro cefalosporinico. Pacientes com histérico de reagoes de hipersensibilidade & penicilina e outros agentes betalactimicos podem
apresentar maior risco de hipersensibilidade & ceftriaxona (vide item “ADVERTENCIAS E PRECAUCOES — Hipersensibilidade™).

Lidocaina: contraindicagdes & lidocaina devem ser excluidas antes da administragdo de injegdes intramusculares de cefiriaxona, nas quais a solugdo de lidocaina
deve ser utilizada como solvente. Favor consultar as contraindicagdes descritas na bula da lidocaina. Solugdes de ceftriaxona que contém lidocaina nunca devem
ser administradas por via intravenosa.

Neonatos prematuros: cefiriaxona dissddica ¢ contraindicada a nconatos prematuros com idade pos-menstrual (idade corrigida) de até 41 semanas (idade
gestacional + idade cronoldgica).

Recém-nascidos com hiperbilirrubinemia: recém-nascidos com hiperbilirrubinemia ndo devem ser tratados com ceftriaxona. Estudos in vifro mostraram que a
ceftriaxona pode deslocar a bilirrubina de sua ligagiio com a albumina sérica, levando a um possivel risco de encefalopatia bilirrubinica nesses pacientes.



deve ser considerada em todos os pucientes que apresentarem diarreia apds uso de antibioticos. I necessario histérico médico cuidadoso porque ja foi n:ialﬁ "

4,

Caso haja suspeita de CDAD ou o diagndstico seja confirmado, o antibidtico ndo especifico contra C. difficile talvez necessite ser descontinuado. & Q
O manejo adequado de liquidos e eletrdlitos, suplementagdo proteica, tratamento antibidtico para C. difficile e a avaliagio cirirgica devem ser m@ido ;
G |

ocorréncia de CDAD mais de dois meses apos a administragdo de agentes antibacterianos.

o ¥

Superinfecgdes: superinfecgdes com 0s microrganismos nio suscetiveis podem ocorrer como com outros agentes antibacterianos. (3

<

Precipitados de ceftriaxona calcica: precipitados de cefiriaxona céleica na vesicula biliar foram observados durante exames ultrassonograficos em
particularmente, estavam recebendo doses de cefiriaxona iguais ou superiores a | g/dia. A probabilidade de surgimento desses precipitados, aparentemente, é
maior em pacientes pedidtricos. Os precipitados desaparecem apds descontinuagio do tratamento com ceftriaxona dissodica e sdo raramente sintomdticos. Em
casos sintomaticos, o gerenciamento ndo cirlirgico conservador ¢ recomendado e a descontinuagiio do tratamento com ceftriaxona dissddica deve ser considerada
pelo médico com base na avaliagio individual do risco-bencficio. A luz da evidéncia cientifica atual, néio foram observados casos de precipitagdes intravasculares
em pacientes, exceto em recém-nascidos tratados com ceftriaxona e solugdes ou produtos que contenham calcio. No entanto, ceftriaxona dissodica ndo deve ser
misturada ou administrada simultaneamente com solugdes ou produtos que contenham célcio, a qualquer paciente, mesmo por diferentes cateteres ou acessos
venosos para infusdo (vide itens “INTERACOES MEDICAMENTOSAS” ¢ “REACOES ADVERSAS"),

Pancreatite: casos de pancreatite, possivelmente de etiologia biliar obstrutiva, foram raramente relatados em pacientes tratados com ceftriaxona dissodica. A
maior parte desses pacientes apresentava fatores de risco para estase / aglutinagdo biliar, como tratamento prévio intenso, doenga grave e nutrigio parenteral total,
O papel de fator desencadeante ou de cofator de ceftriaxona dissddica relacionado & precipitagio biliar ndo pode ser descartado.

Monitoramento hematoldgico: durante tratamentos prolongados, hemograma completo deve ser feito regularmente.

Ceftriaxona dissddica reconstituida com solugiio de lidocaina deve ser administrado somente por via intramuscular. Nunca administre ceftriaxona dissodica
reconstituida com solugdio de lidocaina por via intravenosa.

Comprometimento da fertilidade
Nenhum efeito na fertilidade masculina ou feminina foi detectado.

Gravidez e lactagiio

Categoria de risco na gravidez: B.

Este medicamento niio deve ser utilizado por mulheres grividas sem orientaciio médica ou do cirurgido-dentista.

Informe ao seu médico ou cirurgido-dentista se ocorrer gravidez ou iniciar amamentaciio durante o uso deste medicamento.

Apesar dos estudos niio demonstrarem defeitos fisicos no feto ou indugdo de mutagdo genética, ¢ necessério cautela nos trés primeiros meses de gestagiio, a ndo ser
em casos absolutamente necessarios.

Cefiriaxona atravessa a barreira placentiria. A seguranga durante a gravidez nio foi estabelecida em seres humanos.

Estudos de reprodugdo em animais ndo evidenciaram embrio ou fetotoxicidade nem teratogenicidade, ou eventos adversos sobre a fertilidade (1anto masculina
quanto feminina), o nascimento ou o desenvolvimento peri ou pos-natal. Em primatas, ndo foi observada embriotoxicidade ou teratogenicidade,

Lactagdo: como a ceftriaxona ¢ excretada no leite humano em baixas concentragdes, ¢ recomendada cautela em mulheres que amamentam,
Uso geridtrico: as doses para adultos ndo precisam ser alteradas para pacientes geridtricos,

Uso em pacientes pedidtricos: a seguranga ¢ a eficdcia de ceftriaxona dissodica em recém-nascidos, lactentes e criangas foram estabelecidas para as doses
descritas no item “POSOLOGIA". Estudos mostraram que a ceftriaxona, assim como outras cefalosporinas, pode deslocar a bilirrubina da albumina sérica.
Ceftriaxona dissbdica nio € recomendada para neonatos, especialmente prematuros, que apresentem risco de desenvolver encefalopatia por causa da
hiperbilirrubinemia (vide item “CONTRAINDICACOES").

Insuficiéncia hepatica e renal: vide item “POSOLOGIA E MODO DE USAR".

Efeitos sobre a capacidade de dirigir e operar méquinas: durante o tratamento com ceftriaxona dissodica, efeitos indesejados podem ocorrer (por exemplo,
tontura), os quais podem influenciar a habilidade de dirigir e operar maquinas (vide item “REACOES ADVERSAS™). Pacientes devem ser cautelosos ao dirigir
0u operar maquinas.

Até o momento niio hd informacdes de que ceftriaxona possa causar doping.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Até 0 momento, ndo se observaram alteragdes da fungdo renal apos administragdo simultinca de doses elevadas de ceftriaxona dissodica e potentes diuréticos,
como a furosemida.

Ha evidéncias conflitantes sobre o potencial aumento na toxicidade renal dos aminoglicosideos, quando administrados com cefalosporinas. O monitoramento dos
niveis de aminoglicosideos e da fungdo renal descritos na pritica clinica devem ser rigorosamente cumpridos, quando houver administragio em combinagdo com
ceftriaxona dissodica.

Ceftriaxona dissodica nilo apresentou efcito similar ao provocado pelo dissulfiram apos administragio de alcool.
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Cefiriaxona nfio contém o radical N-metiltiotetrazol, que estd associado a uma possivel intolerincia ao dlcool e a sangramentos observados com é&as
cefalosporinas.
A probenecida nio tem influéncia sobre a eliminagio de ceftriaxona dissodica.
Em estudos in vifro, efeitos antaginicos foram observados com o uso combinado de cloranfenicol e ceftriaxona.

O uso concomitante de ceftriaxona dissddica com antagonistas da vitamina K pode aumentar o risco de sangramentos. Os pariimetros de coagulagiio ; E
monitorados frequentemente e a dose do anticoagulante deve ser ajustada adequadamente durante e apds o tratamento com cefiriaxona dissodica (vide item
“REACOES ADVERSAS").

Diluentes que contém célcio, como as solugdes de Ringer ou Hartmann, ndio devem ser utilizados para a reconstitui¢do de cefiriaxona dissédica ou para diluiges
posteriores de solugdes reconstituidas para administragdo IV, pois pode ocorrer a formagdo de precipitado. A precipitagio de ceftriaxona calcica também & possivel
quando ceftriaxona dissodica é misturado com solugdes que contém cdlcio no mesmo acesso de administragiio TV, A ceftriaxona dissédica niio deve ser
administrada simultaneamente com solugdes TV que contém cilcio, inclusive infusdes continuas que contém célcio tais como as de nutrigdo parenteral, através de
equipo em Y. No entanto, em outros pacientes, exceto em recém-nascidos cefiriaxona dissodica e solugbes que contenham cdlcio podem ser administradas
sequencialmente, se as linhas de infusiio forem bem lavadas com um liquido compativel. Em estudos in vitro que utilizaram plasma adulto e neonatal do sangue do
corddo umbilical, foi demonstrado que recém-nascidos apresentam um risco anmentado de prectpltacio de ceftriaxona calcica (vide itens “POSOLOGIA E
MODO DE USAR" ¢ “CONTRAINDICACOES").

Interagdes com exames laboratoriais

Em pacientes tratados com ceftriaxona dissodica, o teste de Coombs pode se tornar falso positivo. Assim como com outros antibidticos, pode ocorrer teste falso
positivo para galactosemia.

Os métodos ndo enzimdticos para @ determinagdo de glicose na urina podem fornecer resultados falsos positivos. Por esse motivo, a determinagio de glicose na
urina durante o tratamento com cefiriaxona dissodica deve ser feita por métodos enzimédticos. A presenga da ceftriaxona pode falsamente reduzir os valores
estimados de glicose no sangue, quando obtidos a partir de alguns sistemas de monitoramento da glicose sanguinea. Favor consultar as informagoes de uso para
cada sistema utilizado. Métodos de anilise alternativos devem ser utilizados, se necessario,

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO
Condigdes de conservacio
Ceftriaxona dissédicadeve ser mantida em temperatura ambiente (15°C a 30°C). Manter o frasco-ampola dentro do cartucho.

Prazo de validade
Este medicamento possui prazo de validade de 24 meses a partir da data de fabricagdo,

Niimero de lote e datas de fabrieaciio e validade: vide embalagem.
Niio use medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.

As solugdes reconstituidas permanecem estiveis fisica e quimicamente por 6 horas i temperatura ambiente (15°C a 30°C) ou por 24 horas no
refrigerador (2°C a 8°C). Entretanto, como regra geral, as solugdes devem ser usadas imediatamente apds a preparagio.

Apés dilui¢io com glicose 5% em cloreto de sédio 0,45%, manter em temperatura ambiente (15°C a 30°C) por até 6 horas (niio armazenar sob
refrigeraciio). Apos diluiciio com demais diluentes compativeis, manter no refrigerador (2°C a 8°C) por até 24 horas ou manter em temperatura ambiente
(15°C a 30°C) por até 6 horas (vide item “POSOLOGIA E MODO DE USAR™).

Caracteristicas fisicas e organolépticas: cefiriaxona dissddica é constituida de pd cristalino branco a amarelo alaranjado eniio possui caracteristicas
organolépticas marcantes que permitam sua diferenciagio em relagdo a outros pos e solugdes.

Depois de reconstituida, & solugdo apresenta coloragdio que varia de incolor a amarelo, podendo tomar-se amarelo escuro quando armazenada, dependendo da
concentragio e do tempo de armazenamento; esta particularidade da ceftriaxona niio tem qualquer significado quanto & tolerabilidade e eficdcia do medicamento.

Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.
Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criangas.

Descarte de seringas / materiais perfurocortantes
Os seguintes pontos devem ser rigorosamente respeitados quanto ao uso e descarte de seringas e outros materiais perfurocortantes:
e  Asagulhas e seringas nunca devem ser reaproveitadas.
e Todas as agulhas e seringas utilizadas devem ser colocadas em um recipiente de descarte apropriado, & prova de perfuragdes.
s Manter o recipiente de descarte fora do alcance das criangas.
e A colocagio do recipiente de descarte no lixo doméstico deve ser evitada.
e O descarte do recipiente deve ser realizado de acordo com as exigéncias locais ou conforme indicado pelo prestador de cuidados de saide.

Descarte de medicamentos nio utilizados e/ou com data de validade vencida
O descarte de medicamentos no meio ambiente deve ser minimizado. Os medicamentos ndo devem ser descartados no esgoto ¢ o descarte em lixo doméstico deve
ser evitado, Utilize o sistema de coleta local estabelecido, se disponivel.



8. POSOLOGIA E MODO DE USAR

por patogenos moderadamente suscetiveis, a dose pode ser elevada para 4 g, uma vez ao dia.

Uso pediitrico
Os seguintes esquemas posolégicos sdo recomendados para administragio uma vez ao dia:

Recém-nascidos (abaixo de 14 dias): dose tinica didria de 20 - 50 mg/kg. Nio ultrapassar 50 mg/kg. Ceftriaxona dissddica é contraindicada a neonatos
prematuros com idade pés menstrual (idade gestacional + idade cronolégica) de até 41 semanas (vide item “CONTRAINDICACOES”), Ceftriaxona dissédica
também ¢ contraindicada a recém-nascidos (< 28 dias) caso eles requeiram (ou possam requerer) tratamento com solugdes IV que contém célcio, incluindo infusdo
de cilcio continua como a nutrigio parenteral, devido ao risco de precipitagiio de ceftriaxona cdlcica (vide item “CONTRAINDICACOES™).

Recém-nascidos, lactentes e criancas (15 dias até 12 anos): dose tinica didria de 20 - B0 mg/kg.

Para criangas de 50 kg ou mais, deve ser utilizada a posologia de adultos. Doses intravenosas maiores ou iguais a 50 mg/kg de peso corporeo, em lactentes ¢
criangas com até 12 anos de idade, devem ser administradas por periodos de infusio iguais ou superiores a 30 minutos. Em neonatos, doses intravenosas devem ser
administradas durante 60 minutos para reduzir o risco potencial de encefalopatia bilirrubinica.

Duragiio do tratamento: o tempo de tratamento varia de acordo com a evolugdo da doenga. Como se recomenda na antibioticoterapia em geral, a administragiio
de ceftriaxona dissddica deve ser mantida durante um periodo minimo de 48 a 72 horas ap6s o desaparecimento da febre ou apds obterem-se evidéncias de
erradicagdo da bactéria.

Tratamento combinado: tem sido demonstrado, em condigdes experimentais, um sinergismo entre cefiriaxona dissodica e aminoglicosideos, para muitos bacilos
Gram-negativos. Embora ndo se possa prever sempre um aumento de atividade com essa associago, esse sinergismo deve ser considerado nas infecgdes graves
com risco de morte causadas por microrganismos, como Pseudomonas aeruginosa. Por causa da incompatibilidade quimica entre ceftriaxona dissddica e
aminoglicosideos, esses medicamentos devem ser administrados separadamente, nas doses recomendadas. A incompatibilidade quimica também foi observada na
administragéio intravenosa de ansucrina, vancomicina e fluconazol com cefiriaxona dissodica.

Modo de usar

ATENCAO: frequentemente os hospitais reconstituem produtos injetdveis utilizando agulhas 40x12, que aumentam a incidéncia de pequenos fragmentos de rolha
serem levados para dentro do frasco durante o procedimento. Agulhas 30x8 ou 25x8, embora dificultem o processo de reconstituigdo, tém menor probabilidade de
carregarem particulas de rolhas para dentro dos frascos. Deve-se, no entanto, sempre inspecionar visualmente os produtos antes da administragiio, descartando-os
se contiverem particulas. Devem ser observados os cuidados e instrugdes especificas indicados pelo fabricante do diluente durante o acoplamento da bolsa para
infusdo intravenosa realizado com diluente que ndo acompanha o produto.

O produto preparado em capela de fluxo unidirecional (laminar) qualificado pode ser armazenado pelos tempos descritos a seguir. Para produtos preparados fora
desta condigdio, recomenda-se o uso imediato.

CEFTRIAXONA 1 g - VIA INTRAMUSCULAR

Reconstituigiio

Diluente: lidocaina 1%. Volume: 3,5 mL,

Aspecto da solugio reconstituida: incolor a amarelo. Quando armazenada, a soluciio pode torar-se amarelo escuro. A poténcia do medicamento nio é alterada,
desde que os pardmetros de estabilidade sejam respeitados.

Estabilidade apds reconstituigiio: a solugdo reconstituida permanece estdvel fisica ¢ quimicamente por 6 horas a temperatura ambiente (15°C a 30°C) ou por 24
horas no refrigerador (2°C a 8°C). Entretanto, como regra geral, a solugio deve ser usada imediatamente apos a preparagio.

Administra¢fio: injetar profundamente na regidio glitea ou em outro misculo relativamente grande. Recomenda-se ndo injetar mais do que 1 g em cada musculo.
ATENCAO: a solugio de lidocaina nunca deve ser administrada por via intravenosa.

CEFTRIAXONA 1 g - VIA INTRAVENOSA DIRETA

Reconstituicio

Diluente: dgua para injetdveis. Volume: 10 mL.

Aspecto da solugiio reconstituida: incolor a amarelo. Quando armazenada, a solugdo pode tornar-se amarelo escuro. A poténcia do medicamento nio é alterada,
desde que os pardmetros de estabilidade sejam respeitados.

Estabilidade apds reconstituigiio: a solugdo reconstituida permanece estivel fisica ¢ quimicamente por 6 horas & temperatura ambiente (15°C a 30°C) ou por 24
horas no refrigerador (2°C a 8°C). Entretanto, como regra geral, a solugio deve ser usada imediatamente apds a preparagio.

Tempo de injegfio: 2 a 4 minutos.

CEFTRIAXONA 1 g - INFUSAO INTRAVENOSA

Reconstituiciio

Diluente: dgua para injetaveis. Volume: 10 mL.

Aspecto da soluciio reconstituida: incolor a amarelo. Quando armazenada, a solugdo pode tornar-se amarelo escuro. A poténcia do medicamento niio é alterada,
desde que os parimetros de estabilidade sejam respeitados.



Estabilidade ap6s reconstitui¢dio: a solugio reconstituida permanece estivel fisica e quimicamente por 6 horas i temperatura ambiente (15°C a 30°C) ou por 24
horas no refrigerador (2°C a 8°C). lintretanto, como regra geral, a solugdo deve ser usada imediatamente apés a preparagio.

Dilui¢do

Diluente: ver os diluentes compativeis, volume utilizado e estabilidade da solugdo apds diluigio na Tabela 1.

Tabela 1: CEFTRIAXONA — diluentes compativeis

Estabilidade apds dilui¢io
Diluente Volume Temperatura ambiente (15°C Sob refrigeragio
a 30°C) (2°C a 8°C)

Cloreto de Sodio 0,9% 50— 100 mL 6 horas 24 horas
Glicose 5% 50— 100 mL 6 horas 24 horas
Glicose 10% 50—100 mL 6 horas 24 horas

Glicose 5% cm Cloreto de 50— 100 mL B Nio armazenar sob refrigeragio

Sodio 0,45%

Aspecto da solugio diluida: incolor a amarelo, Quando armazenada, a solugéo pode tornar-se amarelo escuro. A poténcia do medicamento néo ¢ alterada, desde
que os parametros de estabilidade sejam respeitados.
Tempo de infusdio: no minimo 30 minutos. Em lactentes e criangas com até 12 anos de idade, doses maiores ou iguais a 50 mg/kg de peso corporeo devem ser

administradas por perfodos de infusiio iguais ou superiores a 30 minutos. Em neonatos, as doses devem ser administradas durante 60 minutos para reduzir o risco

potencial de encefalopatia bilirrubinica,

O volume final do medicamento reconstituido, segue abaixo:

Ceftriaxona 1g

Volume adicionado Volume final
3.5 mL (administragdo IM) 42 mL
10 mL (administragdo IV) 11 mL

A equivaléncia sal-base segue abaixo:

C tragiio de ceftriaxona (base)

Concentragiio de ceftriaxona dissédica hemieptaidratada (sal)

lg

1,193 g

ATENCAO: as doses ¢ a concentragio do produto séo dadas em termos de cefiriaxona (base).

Incompatibilidades: diluentes que contém calcio, como as solugdes de Ringer ou Hartmann, ndo devem ser utilizados para a reconstituigio de ceftriaxona

dissadica ou para diluigdes posteriores de solugdes reconstituidas para administragiio [V, pois pode ocorrer a formagio de precipitado. A precipitagio de

ceftriaxona cdleica também pode ocorrer quando ceftriaxona dissédica é misturada com solugdes que contém cilcio no mesmo equipo de administragio TV.

Ceftriaxona dissddica nio deve ser administrada simultaneamente com solugdes IV que contém cilcio, inclusive infusoes continuas que contém calcio, tais como

as de nutrigdo parenteral, através de equipo em Y, No entanto, em outros pacientes, exceto em recém-nascidos, cefiriaxona dissédica e solugdes que contenham
cdlcio podem ser administradas sequencialmente, se as linhas de infusio forem bem lavadas com um liquido compativel.

Até o momento nio houve relatos de interagdo entre ceftriaxona e produtos orais contendo célcio ou interagdio entre ceftriaxona intramuscular e produtos que

contém céleio (TV ou oral).

Baseado em artigos da literatura, ceftriaxona nio deve ser diluida em frasco com outros antimicrobianos tais como, ansacrina, vancomicina, fluconazol e

aminoglicosideos.

Instrugdes posologicas especiais

Meningite: na meningite bacteriana de lactentes e criangas, deve-se iniciar o tratamento com 100 mg/kg em dose Gnica didria (dose méaxima de 4 g). Logo que o

germe responsdvel tenha sido identificado e sua suscetibilidade determinada, pode-se reduzir a posologia. Os melhores resultados foram obtidos com os seguintes

tempos de tratamento:

Neisseria meningitidis 4 dias
Haemophilus influenzae 6 dias
Streptococcus pnewmoniae 7 dias

Uso geridtrico: ndo é necessdrio ajuste de dose de ceftriaxona dissodica para pacientes com 65 anos ou mais, desde que o paciente ndo apresente insuficiéncia

renal ¢ hepética graves.

Insuficiéncia renal: nio ¢ requerido ajuste da dose de ceftriaxona dissodica em pacientes com insuficiéncia renal, desde que a fungdo hepética néo esteja

prejudicada, Somente nos casos de insuficiéncia renal pré-terminal (depuragdo de creatinina < 10 mL/min), a dose de ceftriaxona ndio deve ser superior a 2 g/dia.
A ceftriaxona néo é removida por didlise peritoneal ou hemodidlise. Pacientes submetidos & didlise ndo necessitam de dose suplementar apés o procedimento.

Insuficiéncia hepdtica: niio é requerido ajuste da dose de ceftriaxona dissodica, desde que a fungfio renal nilo esteja prejudicada.

Insuficiéncia hepética e renal graves: no caso de insuficiéncia hepatica e renal graves e concomitantes, recomenda-se realizar o monitoramento clinico da

seguranga c cficdcia de ceftriaxona dissadica.



Borreliose de Lyme (doenga de Lyme): a dose preconizada ¢ de 50 mg/kg até o total de 2 g em criangas ¢ adultos, durante 14 dias, em dose Gnica didria.

Profilaxia no perioperatério: pars prevenir infecgiio pés-operatoria em cirurgia contaminada ou potencialmente contaminada, recomenda-se dose inicade la2 g
de ceftriaxona 30 a 90 minutos antes da cirurgia. Em cirurgia colorretal, a administragdo de cefiriaxona dissodica com ou sem um derivado 5-ninoimw1' 8(11‘
exemplo, omidazol) mostrou-se eficaz. ﬂg

9. REACOES ADVERSAS &' ’{ 02 L& E
Estudos clinicos .'ﬂ
As reacdes adversas mais frequentemente reportadas para cefiriaxona dissodica sio cosinofilia, leucopenia, trombocitopenia, diarreia, cmpu;ﬁo

das enzimas hepdticas. Os dados pera determinar a frequéncia das reagdes adversas de ceftriaxona dissédica foram obtidos de estudos clinicos.

Resumo tabular das reagies adversas de estudos clinicos
As reagdes adversas ao medicamento dos estudos clinicos (Tabela 1) foram listadas de acordo com a classe de sistemas e 6rgdos MedDRA. A categoria de
frequéncia correspondente para cada reagéio adversa ao medicamento ¢ baseada na seguinte convengdo: muito comum (=1/10), comum (=1/100 a <1/10), incomum
(=1/1.000 a <1/100), rara (=1/10.000 a <1/1000).

Distiirbios do sangue e do sistema linfitico
Eosinofilia Comum
Leucopenia Comum
Trombocitopenia Comum
Granulocitopenia Incomum
Ancmia Incomum
Coagulopatia Incomum
Distirbios gastrintestinais
Diarreia Comum
Fezes amolecidas Comum
Néusea Incomum
Vémito Incomum
| Distiirbios gerais e condi¢bes de administragio
Flebite Incomum
Reagoes no local da administragio Incomum
Febre Incomum
Edema Rara
Calafrios Rara
Distirbios hepatobiliares
Aumento das enzimas hepdticas | Comum
Infecgdes e infestacdes
Infecgio flingica no trato genital Incomum
Colite pseudomembranosa Rara
Investipagies
Aumento da creatinina sérica | Incomum
Distiirbios do sistema nervoso
Cefaleia Incomum
Tontura Incomum
Distiirbios renais e urindrios
Hematiiria Rara
Glicosiiria Rara
Distiirbios respiratérios, tordcicos e mediastinais
Broncoespasmo | Rara
Distiirbios de pele ¢ tecido subcutiineo
Erupgiio cutdnea Comum
Prurido Incomum
Urticaria Rara

Experiéncia Pés-comercializagio
As reagdes adversas a seguir foram identificadas a partir da experiéncia de pos-comercializagdo de ceftriaxona dissodica. Essas reagdes foram reportadas por uma
populagdo de tamanho incerto, portanto, ndo é possivel estimar com seguranca sua frequéncia e/ou estabelecer uma relagfio causal com a exposigdio ao firmaco.

Problemas gastrintestinais: pancreatite, estomatite e glossite.

Alteraghes hematolégicas: casos isolados de agranulocitose (< 500/mm?) foram relatados, a maior parte deles apos 10 dias de tratamento e doses totais de 20 g ou
mais.

Reagies cutineas: pustulose exantemdtica generalizada aguda (PEGA) e casos isolados de graves reagdes cutdneas, como eritema multiforme, sindrome de
Stevens Johnson ou sindrome de Lyell/necrolise epidérmica toxica.

Alteragies no sistema nervoso: convulsio, encefalopatia.

Encefalopatia reversivel foi relatada com o uso de cefalosporinas, incluindo ceftriaxona, particularmente quando altas doses sdo administradas em pacientes com
insuficiéncia renal e fatores predisponentes adicionais, como idade avangada, distirbios pré-existentes do sistema nervoso central,

Infecgdes e infestagdes: superinfecgio,



Qutros efeitos colaterais raros: sedimento sintomético de ceftriaxona cdlcica na vesicula biliar (litiase biliar), ictericia, kermicterus, oligiria, reagdes anafilaticas
¢ anafilactoides.

Interagdo com cdlcio: dois estudos in vitre, um utilizando plasma de adultos e outro plasma neonatal do sangue do corddo umbilical, foram realizados para avaliar
a interagiio de ceftriaxona e célcio. Concentragdes de ceftriaxona de até | mM (em excesso de concentragdes obtidas in vive, apos administragio de 2 g de
ceftriaxona em perfusdo durante 30 minutos) foram usadas em combinagdo com concentragdes de cdlcio de até 12 mM (48 mg/dL). A recuperagiio de cefiriaxona
do plasma foi reduzida com concentragdes de cdlcio de 6 mM (24 mg/dL) ou superior no plasma de adultos ou 4 mM (16 mg/dL) ou superior no plasma neonatal.
Isso pode ser reflexo da precipitagio de ceftriaxona célcica.

Em recém-nascidos que receberam ceftriaxona dissodica e solugdes que continham célcio, foi relatado um pequeno niimero de casos fatais, nos quais um material
cristalino foi observado nos pulmées e rins durante a autdpsia. Em alguns desses casos, a mesma linha de infusdo intravenosa foi usada para ceftriaxona dissodica
¢ para as solugdes contendo calcio ¢, em algumas dessas vias de infusdo, foi observado um precipitado. Pelo menos uma fatalidade foi relatada com um recém-
nascido no qual ceftriaxona dissodica e solugdes que continham calcio foram administradas em diferentes momentos, em vias de infusio diferentes; e nenhum
material cristalino foi observado na autopsia desse neonato. Néo houve relatos semelhantes em pacicntes ndo neonatos.

Foram relatados casos de precipitacdo de ceftriaxona no trato urindrio, principalmente em criangas que foram tratadas com altas doses (por exemplo, doses maiores
ou iguais a 80 mg/kg/dia ou com dose total excedendo 10 g) e que apresentavam outros fatores de risco (por exemplo, desidratagio, confinamento a cama). Esse
evento pode ser assintomatico ou sintomatico, e pode levar a obstrugiio da uretra e insuficiéncia renal aguda, mas ¢ geralmente reversivel com a descontinuagdo de
ceftriaxona dissodica.

Efeitos colaterais locais: em raros casos, reagoes de flebite ocorrem ap6s administragiio intravenosa. Essas podem ser minimizadas pela pritica de iatﬁl
do produto (2 — 4 min). 6
Investigagoes: resultados falso positivos para os testes de Coombs, galactosemia e métodos nido enzimaticos para determinagdo da glicose. %
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Em casos de eventos adversos, notifique pelo Sistema VigiMed, disponivel no Portal da Anvisa. “'
o

10. SUPERDOSE

Em casos de superdose, a concentragiio da droga ndo deve ser reduzida por hemodialise ou didlise peritoneal. Ndo hd antidoto especifico. O tratamen w
sintomatico.

Em caso de intoxicagiio ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientagdes.
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Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

Consultas / Medicamentos / Medicamentos 6\)” MU*
$1965'%
& /¢ -
e =
Detalhe do Produto: ceftriaxona dissédica hemieptaidratada % R

Nome da ANTIBIOTICOS DO  CNPJ 05.439.635/0001-  Autorizagédo 1. msf{

Empresa BRASIL LTDA 03

Detentora do

Registro

Processo 25351.648886/2018- Categoria Genérico Data do 23/09/2019

55 Regulatéria registro
Nome ceftriaxona Registro 155620054 Vencimento 09/2029
Comercial dissodica do registro
hemieptaidratada

Principio CEFTRIAXONA DISSODICA HEMIEPTAIDRATADA Medicamento ROCEFIN

Ativo de referéncia

Classe CEFALLOSPORINAS ATC CEFALOSPORINAS

Terapéutica

Parecer - Bulério Acesse aqui

Publico Eletrénico

Rotulagem

N° Apresentagdo Registro Forma Farmacéutica Data de Validade

Publicagéo
1 1GPOSOLINJCT25 1556200540011 Po¢ para Solugéo 23/09/2019 24
FAVD TRANS X 10 Injetavel meses
ML

Principio CEFTRIAXONA DISSODICA HEMIEPTAIDRATADA

Ativo

Complemento -

Diferencial da

Apresentacéo

Embalagem e Primaria - FRASCO AMPOLA DE VIDRO INCOLOR

= Secundaria - CARTUCHO DE CARTOLINA ()

https://consultas.anvisa.gov.bri#/medicamentos/25351648886201855/?numeroRegistro=155620054

1110



04/04/2023, 12:10 Consultas - Agéncia Naclional de Vigilancia Sanitaria

Local de « Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
Fabricagéo CNPJ: - 05.439.635/0001-03 é{\“
Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL

»
Etapa de Fabricagdo: " ';
« Fabricante: Antibidticos do Brasil Ltda %7 Q'I'J
CNPJ: - 05.439.635/0008-80 06’

Enderego: SUMARE - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagdo:

Via de INTRAMUSCULAR/INTRAVENOSO
Administragao

Conservagio  CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15
E 30°C)

Restricdo de Venda sob prescrigdo médica com retengdo de receita

prescricdo

Restrigdo de Adulto e Pediatrico

uso

Destinagao Comercial

Tarja Vermelha sob restrigao

Apresentagdo Nao

fracionada

N° Apresentagao Registro Forma Farmacéutica Data de Validade

Publicacao
2 1GPOSOLINJCT25 1556200540028 PO PARA SOLUGAO 23/09/2019 24
e FAVD TRANS X 10 ML INJETAVEL + meses

+ 25 AMP PLAS SOLUGAO DILUENTE
TRANS DIL X 10 ML

Principio CEFTRIAXONA DISSODICA HEMIEPTAIDRATADA

Ativo

Complemento -

Diferencial da

Apresentacido

Embalagem « Primaria - FRASCO AMPOLA DE VIDRO INCOLOR

» Secundaria - CARTUCHO DE CARTOLINA ()

https://consultas.anvisa.gov.bri#/medicamentos/25351648886201855/?numeroRegistro=155620054 210
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Local de
Fabricacdo

Via de
Administragao

Conservacdo

Restricdo de
prescricdo

Restrigdo de
uso

Destinacdo
Tarja

Apresentacdo
fracionada

Principio
Ativo

Complemento
Diferencial da

Apresentagao

Embalagem

Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

» Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
CNPJ: - 05.439.635/0001-03
Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagédo:

» Fabricante: Antibiéticos do Brasil Ltda
CNPJ: - 05.439.635/0008-80
Enderego: SUMARE - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagdo:

INTRAMUSCULAR/INTRAVENOSO

CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15

E 30°C)

Venda sob prescricdo médica com retengdo de receita
Adulto e Pediatrico

Comercial
Vermelha sob restrigdo

Nao

Apresentagdo Registro Forma Farmacéutica

1 G PO SOL INJCTFA
VD TRANS X 10 ML

CEFTRIAXONA DISSODICA HEMIEPTAIDRATADA

1556200540036 P¢ para Solugédo
Injetavel

* Primaria - FRASCO AMPOLA DE VIDRO INCOLOR
» Secundéria - CARTUCHO DE CARTOLINA ()

https://consultas.anvisa.gov.bri#/medicamentos/25351648886201855/?numeroRegistro=155620054

Data de
Publicagdo

Validade

23/09/2019 24
meses

310
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Local de
Fabricagdo

Via de
Administragdo

Conservagdo

Restricdo de
prescricdo

Restricéo de
uso

Destinagao
Tarja

Apresentagdo
fracionada

Principio
Ativo

Complemento
Diferencial da
Apresentacido

Embalagem

Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitéaria

« Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA \*\\M My,

CNPJ: - 05.439.635/0001-03 «‘." 59*4{%

Endereco: COSMOPOLIS - SP - BRASIL

Etapa de Fabricagédo: %
« Fabricante: Antibiéticos do Brasil Ltda

CNPJ: - 05.439.635/0008-80

Endereco: SUMARE - SP - BRASIL

Etapa de Fabricacao:

INTRAMUSCULAR/INTRAVENOSO
CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15
E 30°C)

Venda sob prescrigdo médica com retengdo de receita
Adulto e Pediatrico

Comercial
Vermelha sob restricao

Nao

Apresentagao Registro Forma Farmacéutica Data de Validade
Publicacao

1 GPOSOLINJCTFA 1556200540044 PO PARA SOLUGAO 23/09/2019 24

VD TRANS X 10 ML + INJETAVEL + meses
AMP PLAS TRANS DIL SOLUCAO DILUENTE
X 10 ML

CEFTRIAXONA DISSODICA HEMIEPTAIDRATADA

* Primaria - FRASCO AMPOLA DE VIDRO INCOLOR
= Secundéria - CARTUCHO DE CARTOLINA ()

https://consultas.anvisa.gov.bri#/medicamentos/25351648886201855/?numeroRegistro=155620054 4/10
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Local de
Fabricagdo

Via de
Administragido

Conservagdo
Restricdo de
prescricdo

Restricdo de
uso

Destinagao
Tarja

Apresentagdo
fracionada

Principio
Ativo

Complemento
Diferencial da

Apresentacao

Embalagem

Consultas - Agéncia Naclonal de Vigilancia Sanitéaria

« Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
CNPJ: - 05.439.635/0001-03
Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagéo:

« Fabricante: Antibiéticos do Brasil Ltda
CNPJ: - 05.439.635/0008-80
Enderego: SUMARE - SP - BRASIL
Etapa de Fabricacao:

INTRAMUSCULAR/INTRAVENOSO

oMMy,
1 060%
Hehh
4

CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15

E 30°C)

Venda sob prescrigdo médica com retencéo de receita
Adulto e Pediatrico

Comercial
Vermelha sob restrigéo

Nao

Apresentagéo Registro Forma Farmacéutica

1 G PO SOL INJ CT 50
FA VD TRANS X 10 ML

CEFTRIAXONA DISSODICA HEMIEPTAIDRATADA

1556200540052 P06 para Solugéo
Injetavel

e Primaria - FRASCO AMPOLA DE VIDRO INCOLOR
» Secundéaria - CARTUCHO DE CARTOLINA ()

https://consultas.anvisa.gov.br/#/medicamentos/25351648886201855/?numeroRegistro=155620054

Data de Validade

Publicagdo

23/09/2019 24
meses

510
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Local de
Fabricacdo

Via de
Administragao

Conservagio

Restricdo de
prescricdo

Restrigdo de
uso

Destinagao
Tarja

Apresentagdo
fracionada

Principio
Ativo

Complemento
Diferencial da
Apresentagdo

Embalagem

Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
g g \)” “0

+ Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
CNPJ: - 05.439.635/0001-03
Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL
Etapa de Fabricacdo:

¢ Fabricante: Antibiéticos do Brasil Ltda
CNPJ: - 05.439.635/0008-80
Enderego: SUMARE - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagdo:

INTRAMUSCULAR/INTRAVENOSO

CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15

E 30°C)

Venda sob prescricdo médica com retencéo de receita

Adulto e Pediatrico

Comercial

Vermelha sob restrigéo

Nao

Apresentacgédo Registro Forma Farmacéutica Data de Validade
Publicagio

1GPOSOLINJCTS50 1556200540060 PO PARA SOLUGCAO 23/09/2019 24

FAVD TRANS X 10 ML INJETAVEL + meses

+ 50 AMP PLAS SOLUGAO DILUENTE

TRANS DIL X 10 ML

CEFTRIAXONA DISSODICA HEMIEPTAIDRATADA

¢ Primaria - FRASCO AMPOLA DE VIDRO INCOLOR
« Secundaria - CARTUCHO DE CARTOLINA ()

https://consultas.anvisa.gov.bri#/medicamentos/25351648886201855/?numeroRegistro=155620054 6/10
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Local de
Fabricacdo

Via de
Administracdo

Conservagdo
Restrigdo de
prescrigdo

Restricdo de
uso

Destinagéo
Tarja

Apresentacdo
fracionada

Nll

Principio
Ativo

Complemento
Diferencial da

Apresentacdo

Embalagem

Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

« Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
CNPJ: - 05.438.635/0001-03
Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagéo:

= Fabricante: Antibiéticos do Brasil Ltda
CNPJ: - 05.439.635/0008-80
Enderego: SUMARE - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagdo:

INTRAMUSCULAR/INTRAVENOSO

CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15
E 30°C)

Venda sob prescricdo médica com retengéo de receita

Adulto e Pediatrico

Comercial

Vermelha sob restrigéo

Nao

Apresentagao Registro Forma Farmacéutica Data de Validade
Publicagdo

1GPOSOLINJCTFA 1556200540079 PO PARA SOLUGCAO 23/09/2019 24

VD TRANS X 10 ML + INJETAVEL + meses

BOLS PLAS TRANS SOLUGAO DILUENTE

SIST FECH X 100 ML

CEFTRIAXONA DISSODICA HEMIEPTAIDRATADA

» Primaria - FRASCO DE VIDRO INCOLOR
s Secundaria - CARTUCHO DE CARTOLINA ()

https://consultas.anvisa.gov.bri#/medicamentos/25351648886201855/7numeroRegistro=155620054

7110



04/04/2023, 12:10 Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

Local de « Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
Fabricagdo CNPJ: - 05.439.635/0001-03

Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL

Etapa de Fabricagéo:

« Fabricante: Antibioticos do Brasil Ltda

CNPJ: - 05.439.635/0008-80

Enderego: SUMARE - SP - BRASIL

Etapa de Fabricagéo:

Via de INTRAMUSCULAR
Administragdo INTRAVENOSO

Conservagio  CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15
E 30°C)

Restrigdo de Venda sob prescrigdo médica com retengéo de receita
prescricdo

Restrigdo de Adulto e Pediatrico

uso
Destinagao Comercial
Tarja Vermelha sob restrigéo

Apresentacdo Nao

fracionada
N° Apresentacgdo Registro Forma Farmacéutica Data de Validade
Publicagdo
8 1GPOSOLINJCX25 1556200540087 PO PARA SOLUGAO 23/09/2019 24
= FAVD TRANS X 10 ML INJETAVEL + meses

+ 25 BOLS PLAS SOLUGAO DILUENTE
TRANS SIST FECH X
100 ML

Principio CEFTRIAXONA DISSODICA HEMIEPTAIDRATADA

Ativo

Complemento -

Diferencial da

Apresentacdo

Embalagem » Primaria - FRASCO DE VIDRO INCOLOR

» Secundéria - CAIXA DE CARTOLINA SEM COLMEIA ()

https://consultas.anvisa.gov.bri#/medicamentos/25351648886201855/?numeroRegistro=155620054 8/10



04/04/2023, 12:10

Local de
Fabricagdo

Via de
Administragao

Conservacdo

Restricdo de
prescricao

Restricdo de
uso

Destinagao

Tarja

Apresentagdo
fracionada

NO

Principio
Ativo

Complemento
Diferencial da
Apresentagdo

Embalagem

Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

« Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
CNPJ: - 05.439.635/0001-03
Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagéo:

« Fabricante: Antibidticos do Brasil Lida

CNPJ: - 05.439.635/0008-80
Enderego: SUMARE - SP - BRASIL
Etapa de Fabricacao:

INTRAMUSCULAR
INTRAVENOSO

CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15

E 30°C)

Venda sob prescricdo médica com retengdo de receita

Adulto e Pediatrico

Hospitalar
Comercial

Vermelha sob restrigéo

Nao

Apresentacéo

1 G PO SOL INJ CX 50
FAVD TRANS X 10 ML
+ 50 BOLS PLAS
TRANS SIST FECH X

100 ML [(ATIVA |

Registro

1556200540095

Forma Farmacéutica

PO PARA SOLUCAO
INJETAVEL +
SOLUGCAO DILUENTE

CEFTRIAXONA DISSODICA HEMIEPTAIDRATADA

» Primaria - FRASCO DE VIDRO INCOLOR
= Secundaria - CAIXA DE CARTOLINA SEM COLMEIA ()

https://consultas.anvisa.gov.bri#/medicamentos/25351648886201855/?numeroRegistro=155620054

Data de
Publicacao

23/09/2019

Validade

24
meses

9/10



04/04/2023, 12:10 Consultas - Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria

Local de + Fabricante: ANTIBIOTICOS DO BRASIL LTDA
Fabricagdo CNPJ: - 05.439.635/0001-03
Enderego: COSMOPOLIS - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagdo:

» Fabricante: Antibiéticos do Brasil Ltda
CNPJ: - 05.439.635/0008-80
Enderego: SUMARE - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagéo:

Via de INTRAMUSCULAR
Administragdao INTRAVENOSO

Conservacéo CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15
E 30°C)

Restricdo de Venda sob prescricdo médica com retengéo de receita
prescricdo

Restrigdo de Adulto e Pediatrico

uso
Destinagao Hospitalar
Comercial
Tarja Vermelha sob restricao

Apresentacdao Nao
fracionada

https://consultas.anvisa.gov.br#/medicamentos/25351648886201855/?numeroRegistro=155620054 10110
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HEMIEPTAIDRATADA

Blau Farmacéutica S.A.
P6 para solugdo injetavel intramuscular 1000 mg
P6 para solugdo injetavel intravenosa 1000 mg

Blau Farmacéutica S/A. @/



W Blau

ceftriaxona dissédica hemieptaidratada
Medicamento Gengérico, Lei n® 9.787, de 1999,

ELO DE BULA PROFISSIO

CEFALOSPORINA PARENTERAL DE AMPLO ESPECTRO E ACAO PROLONGADA

APRESENTACOES

VIA DE ADMINISTRACAO: INTRAMUSCULAR (IM)

Po6 para solugdio injetivel intramuscular 1000 mg

Caixa com | frasco-ampola que contém pé estéril equivalente a 1000 mg de ceftriaxona acompanhado de ampola de diluente com 3,5 mL
(cloridrato de lidocaina a |%) para aplicagiio intramuscular (IM).

VIA DE ADMINISTRACAO: INTRAVENOSA (1V)

P6 para solugo injetdvel intravenosa 1000 mg

Caixa com | frasco-ampola que contém p6 estéril equivalente a 1000 mg de cefiriaxona acompanhado de ampola de diluente com 10 mL (dgua
para injetdveis) para aplicagio intravenosa (I'V) ou embalagem contendo 100 frascos-ampola.

USO ADULTO E PEDIATRICO

COMPOSICAO

ceftriaxona dissédica - po para solugdo injetdvel intramuscular de 1000 mg

Cada frasco-ampola contém:
ceftriaxona diss6dica hemieptaidratada (equivalente a 1000 mg de ceftriaxona DASE) ........ccovveciirimimsssisimmsiisessesisisssssssssssssssssssssssssanss 1192,97 mg

Cada 1 mL de solvente para injegdo intramuscular contém:
cloridrato de lidocaina monoidratado (equivalente a 10 mg de cloridrato de lidocaina anidro) . " 10,665 mg

ceftriaxona dissédica - po para solugdo injetdvel intravenosa de 1000 mg

Cada frasco-ampola contem:
ceftriaxona dissddica hemieptaidratada (equivalente a 1000 mg de cefiriaxona base) 1192,97 mg

Cada ampola de diluente contém:
dgua para injetdveis . -~ 10 mL

I) INFORMACOES TECNICAS AOS PROFISSIONAIS DE SAUDE

1. INDICACOES

Este medicamento ¢ indicado para o tratamento de infecgdes causadas por microrganismos sensiveis a cefiriaxona, como:
- Sepse;

- Meningite;

- Borreliose de Lyme disseminada (estdgios iniciais e tardios da doenga) (doenga de Lyme);

- Infecgdes intra-abdominais (peritonites, infecgdes do trato gastrintestinal e biliar);

- Infecgdes Gsseas, articulares, tecidos moles, pele e feridas;

- Infecges em pacientes imunocomprometidos;

- Infecgdes renais ¢ do truto urindrio;

- Infecgdes do trato respiratério, particularmente pneumonia e infecgdes otorrinolaringolégicas;
- Infecgdes genitais, inclusive gonorreia;

- Profilaxia perioperatoria de infecgdes.

2. RESULTADOS DE EFICACIA
O tratamento com ceftriaxona & eficaz em infecgdes de gravidade varidvel, incluindo a sepse neonatal e, em adultos, causadas por microrganismos
sensiveis, * 14

E indicada no tratamento empirico da meningite em criangas acima de | ano associada & ampicilina.” Sua eficécia em adultos ¢ compardvel 4 da
associagdo ampicilina e cloranfenicol e, em criangas, aos seguintes antibiéticos: cloranfenicol, ampicilina (isolados ou em associagiio), cefepima

]

¢ cefotaxima, com a vantagem da posologia apenas uma vez ao dia.” >

No tratamento das infecydes respiratorias agudas ou crénicas agudizadas, sua eficicia ¢ observada em criangas, adultos e idosos, na pneumonia
comunitéria ¢ hospitalar, de gravidade varidvel, ¢ em casos graves, ** ' 2425

Seu uso em dose (nica no tratamento da otite média aguda em criangas tem eficdcia similar a do tratamento com amoxicilina durante 7 a 10 dias,

associagiio amoxicilina ¢ dcido clavuliinico e sulfametoxazol ¢ trimetoprima, ¢ tem sua indicagdo como alternativa quando a aderéncia ao
tratamento for questionavel. ****

Blau Farmacéutica S/A.
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A ceftriaxona mostrou-se eficaz no tratamento das infecgdes renais e do trato urindrio nio complicadas e complicadas.* ' Sua eficdcia e seguranca
também foram demonstradas em mulheres grévidas,”? criangas e adolescentes.”

No tratamento da peritonite bacteriana espontinea em pacientes cirréticos, ocorre cura bacteriolgica de até 100% em 48 horas.' Na febre tifoide
seu uso & seguro e eficaz, em adultos e criangas, compardvel ao cloranfenicol.” Nas diarreias causadas por Shigella, Salmonella, E. coli e
Campylobacter, em crianyas, tem eficcia similar quando comparado ao ciprofloxacino.™

Sua eficicia também ¢ observada no tratamento empirico de infecgdes bacterianas em criangas e adultos imunocomprometidos com neutropenia
febril e cincer.”™ ™! Nesses pacientes, o uso de ceftriaxona didrio, uma vez ao dia, ¢ mais custo efetivo do que a ceftazidima, trés doses ao dia,
ambos em associagdo 4 amicacina.™ '

Na profilaxia perioperatdria de infecgdes, sua administragdo em dose Gnica no pré-operatorio tem eficdcia superior ou igual a outros antibidticos
administrados em miltiplas doses. E superior i associagdo de gentamicina e metronidazol em cirurgias intestinais® e 4 cefoxitina, em cirurgias
abdominais,”' Em relagio a cefepima (este também em dose tnica), a eficacia nas cirurgias colorretais ¢ semelhante.” Nas cimrgins ginecologicas,
biliares ¢ cardiovascularcs, a eficicia de sua administragio em dose (nica ¢ similar & cefazolina em miltiplas doses.'™ ** *7 Nas cirurgias
mamérias, observou-se menor incidéncia de infecgio pos-operatoria, quando comparado 4 ceftazidima.” Nas cirurgias ortopédicas, sua eficcia ¢
semelhante a de cefuroxima.®

Na profilaxia de infecgdo apds trauma penetrante, a administragio precoce (dentro de 2 horas) de cefiriaxona 2% em dose Gnica tem eficdcia
semelhante ao uso da cefoxitina na dose de 2 g, 3 vezes ao dia por 3 dias, associado a um menor custo de tratamento.™

A ceftriaxona, em uma unica dose, ¢ eficaz para o tratamento da gonorreia com resultados de erradicaglio da bactéria que variam de 98% a
100%." " Sua eficacia em dose Gnica no tratamento do cancroide ¢ similar & azitromicina.®® Sua associagiio com doxiciclina é tio eficaz quanto a
associagdo clindamicina ¢ ciprofloxacino no tratamento da doenga inflamatéria pélvica.*

No tratamento da doenga de Lyme, mostra-se superior a penicilina e pode ser considerada farmaco de escolha.” ™*
No tratamento das celulites, sua eficicia é compardvel i cefazolina,”®
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3. CARACTERISTICAS FARMACOLOGICAS

Farmacodinimica

Microbiologia

A atividade bactericida da cefiriaxona deve-se 4 inibigdo da sintese da parede celular. A ceftriaxona, in vitro, é ativa contra um amplo espectro de
microrganismos Gram-positivos ¢ Gram-necgativos, sendo altamente estdvel & maioria das betalactamases, tanto cefalosporinases quanto
penicilinases, desses microrganismos. A ceftriaxona ¢ normalmente ativa in vitro contra os seguintes microrganismos ¢ suas respectivas infecges:

Aerdbios Gram-positivos: Staphylococcus aureus (sensiveis a meticilina), Staphylococei coagulase-negativo, Streptocaccus pyogenes (Beta-
hemolitico grupo A), Sireptococcus agalactiae (Beta-hemolitico grupo B), Streptococei beta-hemolitico (grupo ndo-A ou B), Streptococcus
viridans, Streptococeus pneumoniae.

Obs: os estafilococos resistentes & meticilina sdo resistentes ds cefalosporinas, inclusive & ceftriaxona. Em geral, Enterococos faecalis,
Enterococos faecium e Listeria monocytogenes também sdo resistentes.

Aerdbios Gram-negativos: Acinetobacter Iwaffi, Acinetobacter anitratus (principalmente Acinetobacter b ii)*, Aer hydrophila,
Alcaligenes faecalis, Alcaligenes odorans, Bactéria Alcaligenes-like, Borrelia burgdorferi, Capnocylophaga spp., Citrobacter diversus (incluindo
C. amalonaticus), Citrobacter freundii®*, Escherichia coli, Enterobacter aerogenes*, Enterobacter cloacae*, Enterobacter spp. {ouu'os]‘
Haemophilus ducreyi, phil fl , He philus parainfluenzae, Hafnia alvei, Klebsiella oxytoca, Klebsiell i
Moraxella catarrhalis (antiga anhame!la catarrhalis), Momm‘!a osloensis, Moraxella spp. (outras), Morganella margamr, Neivsena
gonorrhoeae, Neisseria meningitidis, Pasteurella multocida, Plesi s shigelloides, Proteus mirabilis, Proteus penneri*, Proteus vulgaris*,
Pseudomonas fluorescens*, Pseudomonas spp. (outras)*, Providentia retigeri*, Prow'demia spp. (outras), Salmonella typhi, Sal lla spp. (nio
tifoide), Serratia marcescens®, Serratia spp. (outras)*, Shigella spp., Vibrio spp., Yersinia enterocolitica, Yersinia spp. (outras).

*Alguns isolados dessas espécies sdio resistentes & ceftriaxona, principalmente por causa da produgio de betalactamase codificada
cromossomicamente.

** Alguns isolados dessas espécies sdo resistentes por causa da producio de betalactamase de espectro ampliado mediada por plasmideo.
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Obs.: muitas cepas de microrganismos anteriormente mencionados que apresentam resisténcia a outros antibidticos, como amino e
ureidopenicilina, cefalosporinas mais antigas ¢ aminoglicosideos, sdo sensiveis 4 ceftriaxona.

Treponema pallidum & sensivel i ceftriaxona in vifro e em experimentagiio animal. Trabalhos clinicos indicam que tanto a sifilis priméria como a
secundéria respondem bem ao tratamento com cefiriaxona, Com poucas excegdes clinicas, isolados de P. aeruginosa sdo resistentes a ceftriaxona.

Microrganismos anaernbicos: Bacieroides spp. (sensiveis & bile)*, Clostridium spp. (exceto C. difficile), Fusobacterium nucleatum,
Fusabacterium spp. (outrus), Gaffkia anaerobica (anteriormente Peptococcus), Peptostreplococcus spp.

* Alguns isolados dessa espécie sdo resistentes por causa da produgéo de betalactamase.

Obs.: muitas cepas de Bacteroides spp. produtoras de betalactamases (especialmente B. fragillis) sdo resistentes. Clostridium difficile & resistente.

A sensibilidade a ceftriaxona pode ser determinada por meio do teste de difusdo com disco ou do teste de diluigio com dgar ou caldo que utiliza
técnicas padronizadas para testes de sensibilidade como as recomendadas pelo National Committee for Clinical Laboratory Standards (NCCLS).
O NCCLS fornece os seguintes pardmetros para a ceftriaxona:

Teste de sensibilidade por diluigdo (concentragdes inibitorias em mg/L): sensivel = 8 mg/L; moderadamente sensivel = 16-32 mg/L; resistentes =
64 .

Teste de sensibilidade por difusio que utilizam disco com 30 mcg de cefiriaxona (didmetro da zona de inibigio em mm): sensivel = 21 mm;
moderadamente sensivel = 20-14 mm; resistentes = 13 mm.

Os microrganismos devem ser testados com os discos de cefiriaxona, uma vez que ficou demonstrado in vitro que a cefiriaxona ¢é ativa contra
certas cepas que se mostraram resistentes em discos da classe cefalosporina.

Quando as normas recomendadas pelo NCCLS ndo estdo disponiveis, pode-se utilizar outras normas bem padronizadas de scnsibilidade ¢
interpretagdo dos testes,

Farmacocinética

A farmacocinética da cefiriaxona nfio & linear e todos os parimetros farmacocinéticos basicos, exceto a meia vida de eliminagdo, sdo dependentes
da dose, se baseados nas concentragdes totais do firmaco, aumentando menos do que proporcionalmente com a dose. A ndo linearidade é devida a
saturagdo da ligagiio com as proteinas plasmaticas e & observada, portanto, para a cefiriaxona plasmitica total, mas niio para a ceftriaxona livre
(ndo ligada).

Absor¢io

A concentragdo plasmatica mdxima depois de dose intramuscular unica de 1 g ¢ de cerca de 81 mg/L e ¢ alcangada em 2 - 3 horas apGs
administragio. As dreas sob as curvas de concentragdo plasmitica x tempo, apos administragdo IM e IV, sdo equivalentes. Isso significa que a
biodisponibilidade da cefiriaxona apos administragdo IM é de 100%. Apds a administra¢io intravenosa em bolus de 500 mg e 1 g de cefiriaxona,
o pico plasmético médio dos niveis de ceftriaxona ¢ aproximadamente 120 e 200 mg/L, respectivamente. Apds infusio intravenosa de 500 mg, 1 g
e 2 g de ceftriaxona, os niveis plasméticos de cefiriaxona sdo, aproximadamente, 80, 150 e 250 mg/l., respectivamente. Apds injegio
intramuscular, o pico plasmético médio dos niveis de ceftriaxona ¢ metade do valor observado apos administragio intravenosa de uma dose
equivalente.

Distribuigiio

O volume de distribui¢ic da cefiriaxona ¢ de 7 a 12 litros. A ceftriaxona mostrou excelente penetragdo tissular e nos liquidos orgénicos apés dose
de 1 - 2 g. Alcanga concentragdes bem acima da concentragiio inibitoria minima contra a maioria dos patogenos responsiveis pela infecgio e é
detectével por mais de 24 horas em mais de 60 tecidos ou liquidos organicos, incluindo pulmédes, coragdo, figado e vias biliares, amigdalas,
ouvido médio, mucosa nusal, ossos ¢ fluidos cérebro-espinhal, pleural, prostatico e sinovial.

Na administragéio intravenosa, a ceftriaxona difinde-se rapidamente para o liquido intersticial, onde a concentragio bactericida contra organismos
sensiveis ¢ mantida por 24 horas.

Ligagiio proteica

A cefiriaxona liga-se de modo reversivel 4 albumina. A ligagio com proteinas plasmaticas €, aproximadamente, 95% em conceniragdes

plasmdticas menores que 100 mg/L. Essa ligagio é sawrdvel e a porgdo ligada diminui com o aumento da concentragdo (até 85% em
S concentragdes de 300 mg/L).
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Penetragdo em tecidos cspecificos

A ceftriaxona atravessa meninges ¢ essa penctragio ¢ maior em meninges inflamadas. A média das concentragdes de pico de ceftriaxona no
liquido cefalorraguidiano (LCR) reportada corresponde a até 25% dos niveis plasmaticos em pacientes com meningite bacteriana comparada com
2% de niveis plasmdticos em pacientes com meninges ndo inflamadas. As concentragdes de pico de ceftriaxona no LCR sdo atingidas em,
aproximadamente, quatro a seis horas apés injegdo intravenosa.
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A cefiriaxona atravessa a placenta ¢ & excretada pelo leite ¢em baixas concentragdes. .""

Metabolizagdo
A ceftriaxona ndo ¢é metubolizada sistemicamente, mas convertida a metabdlitos microbiologicamente inativos pela flora intestinal.

Eliminacio

A depuracio total do plasma ¢ 10 - 22 mL/min, A depuragiio renal ¢ 5 - 12 mL/min.

Em adultos, cerca de 50 - 60% de cefiriaxona ¢ excretada sob a forma inalterada na urina, enquanto 40% — 50% sdo excretados sob a forma
inalterada na bile. A meis-vida de eliminagio em adultos sadios é de, aproximadamente, 8 horas.

Farmacocinética em situa¢des clinicas especiais

Criangas: a meia-vida da ceftriaxona é prolongada em neonatos. Em pacientes desde o nascimento até 14 dias de idade, os niveis de ceftriaxona
livre podem ser aumentados por fatores como a filtraglio glomerular reduzida e a ligagiio proteica alterada. Durante a infincia, a meia-vida é
menor que em neonatos ou adultos. A depuragiio plasmatica e o volume de distribuigio da ceftriaxona total sio maiores em neonatos, lactentes e
criangas do que em adultos,

Idosos: em individuos idosos, com mais de 75 anos, a média da meia-vida de eliminagio ¢ cerca de 2 a 3 vezes mais longa que em pacientes
adultos. .

Insuficiéncia renal ou hepatica: em pacientes com insuficiéncia renal ou hepdtica, a farmacocinética da ceftriaxona é minimamente alterada,
sendo a meia-vida de eliminagio apenas discretamente aumentada (menos que duas vezes), mesmo em pacientes com insuficiéncia renal grave, O
modesto aumento na meia-vida em pacientes com insuficiéncia renal é devido ao aumento compensatorio na depuragio ndo renal, originado por
uma redugio na ligagiio proteica e por aumento correspondente na depuragio nio renal da cefiriaxona total.

Em pacientes com insuficiéncia hepitica, a meia-vida de climinagdo da ceftriaxona ndo ¢ aumentada, por causa de um aumento compensatorio na
depuragdio renal. Isto ocorre também por causa de um aumento na fragéo de ceftriaxona livre no plasma, que contribuiu para o aumento paradoxal
observado na depuragdo de ceftriaxona total, paralelamente a um aumento do volume de distribuigdo.

4. CONTRAINDICAGCOES

Hipersensibilidade: ceftriaxona é contraindicado a pacientes com conhecida hipersensibilidade 4 ceftriaxona, a qualquer um dos excipientes da
formulagio ou qualquer outro cefalosporinico. Pacientes com historico de reagbes de hipersensibilidade a penicilina e outros agentes
betalactimicos podem apresentar maior risco de hipersensibilidade i ceftriaxona (vide item Adverténcias e Precaucdes — Hipersensibilidade).

Lidocaina: contraindicacdes a lidocaina devem ser excluidas antes da administragdo de injegdes intramusculares de ceftriaxona, nas quais a
soluciio de lidocaina deve ser utilizada como solvente. Favor consultar as contraindicagdes descritas na bula da lidocaina. Solugdes de ceftriaxona
gue contém lidocaina nunca devem ser administradas por via intravenosa.

Neonatos prematuros: cefiriaxona é contraindicado a neonatos prematuros com idade pés-menstrual (idade corrigida) de até 41 semanas (idade
gestacional + idade cronologica).

Recém-nascidos com hiperbilirrubinemia: recém-nascidos com hiperbilirrubinemia niio devem ser tratados com ceftriaxona. Estudos in vitro
mostraram que a ceflriaxona pode deslocar a bilirubina de sua ligagdo com a albumina sérica, levando a um possivel risco de encefalopatia
bilirrubinica nesses pacientes.

Neonatos e solugdes intravenosas que contém cdleio: cefiriaxona ¢ contraindicado a neonatos (< 28 dias) caso eles requeiram (ou possam
requerer) tratamento com solugdes IV que contém célcio, incluindo infusdo continua de clcio como a nutrigio parenteral, por causa do risco de
precipitagiio de ceftriaxona célcica (vide itens Posologia e Modo de Usar, Interagdes Medicamentosas ¢ Reacdes Adversas — Interagio com
cdlcio).

5. ADVERTENCIAS E PRECAUCOES

Hipersensibilidade: assim como para todos os agentes antibacterianos betalactimicos, reagdes de hipersensibilidade sérias e, ocasionalmente,

fatais foram reportadas em pacientes tratados com ceftriaxona (vide item Reagdes Adversas). No caso de reagdes de hipersensibilidade graves, o

tratamento com cefiriaxona deve ser descontinuado imediatamente e medidas de emergéncia adequadas devem ser iniciadas. Antes do inicio do
S tratamento, deve-se concluir se o paciente apresenta histérico de reagdes de hipersensibilidade a ceftriaxona, outros cefalosporinicos ou qualquer

outro tipo de agente betalactdmico. Deve-se tomar precaugdes, caso cefiriaxona seja administrado em pacientes com histérico de

hipersensibilidade a outros agentes betalactdmicos.

Anemia hemolitica: anemia hemolitica imune mediada foi observada em pacientes que receberam antibacterianos da classe das cefalosporinas,
incluindo ceftriaxona. Casos graves de anemia hemolitica, incluindo obitos, foram relatados durante o tratamento em adultos ¢ criangas. Caso um
paciente desenvolva anemia durante o uso de cefiriaxona, o diagnostico de uma anemia associada & cefalosporina deve ser considerado ¢ o uso da
cefiriaxona interrompido aié que a ctiologia scja determinada,

Diarreia associada ao Clostridium difficile (CDAD): CDAD foi relatada com o uso de quase todos os agentes antibacterianos, incluindo a
ceftriaxona, ¢ pode variar na gravidade, de diarreia leve 4 colite fatal. O tratamento com agentes antibacterianos altera a flora normal do cdlon,
levando a um crescimento exacerbado do C. difficile. C. difficile produz toxinas A e B, as quais contribuem para o desenvolvimento de CDAD.
Cepas de C. difficile hiperprodutoras de toxina causam aumento da morbidade ¢ mortalidade, pois essas infecgdes podem ser refratdrias i terapia
antimicrobiana, podendo requerer colectomia. CDAD deve ser considerada em todos os pacientes que apresentarem diarreia apos o uso de
antibiéticos, E necessdrio histérico médico cuidadoso porque ji foi relatada a ocorréncia de CDAD mais de dois meses apds a administragdo de
agentes antibacterianos.

Caso haja suspeita de CDAD ou o diagnostico seja confirmado, o antibiético ndo especifico em uso contra C. difficile talvez necessite ser
descontinuado. O manejo edequado de liquidos e eletrdlitos, suplementagiio proteica, tratamento antibiético para C. difficile e a avaliagio cirirgica
devem ser instituidos.
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Superinfecgdes: superinfzcedes com os microrganismos sensiveis podem ocorrer como com outros agentes antibacterianos.

Precipitados de ceftriaxona cdlcica: precipitados de ceftriaxona cdleica na vesicula biliar foram observados durante exames ultrassonogréficos
em pacientes que, particularmente, estavam recebendo doses de ceftriaxona iguais ou superiores a 1 g/dia. A probabilidade de surgimento desses
precipitados, aparentemente, € maior em pacientes pedidtricos. Os precipitados desaparecem apds descontinuagdo do tratamento com ceftriaxona e
sfio raramente sintomdticos. Em casos sintomdticos, o gerenciamento ndo cirirgico conservador & recomendado e a descontinuagdo do tratamento
com ceftriaxona deve ser considerada pelo médico com base na avaliagio individual do risco-beneficio.

A luz da evidéncia cientifica atual, ndio foram observados casos de precipitagdes intravasculares em pacientes, exceto em recém-nascidos tratados
com ceftriaxona e solugdes ou produtos que contenham cdlcio. No entanto, cefiriaxona nio deve ser misturado ou administrado simultaneamente
com solugdes ou produtos que contenham célcio, a qualquer paciente, mesmo por diferentes cateteres ou acessos venosos para infusdo (vide itens
Interacies medicamentosas ¢ Reagdes Adversas).

Pancreatite: casos de pancreatite, possivelmente de etiologia biliar obstrutiva, foram raramente relatados em pacientes tratados com ceftriaxona.
A maior parte desses pacientes apresentava fatores de risco para estase/aglutinagéo biliar, como tratamento prévio intenso, doenga grave e nuirigio
parenteral total. O papel de fator desencadeante ou de cofator da ceftriaxona relacionado & precipitagio biliar néo pode ser descartado.

Monitoramento hematoldgico: durante tratamentos prolongados, hemograma completo deve ser feito regularmente.

O diluente de ceftriaxona IM, composto de uma solugfio de lidocaina, nunca deve ser administrado na veia. Dessa forma, sempre utilize
ceftriaxona TM somente por via intramuscular, nunca por via intravenosa.

Gravidez e lactacdo

Apesar dos estudos nio demonstrarem defeitos fisicos no feto ou indugde de mutagdo genética, ¢ necesséria cautela nos trés primeiros meses de
gestagdo, a ndo ser em casos absolutamente necessarios,

A ceftriaxona atravessa a barreira placentdria. A seguranca durante a gravidez ndo foi estabelecida em seres humanos.

Estudos de reprodugio em animais ndo evidenciaram embriotoxicidade ou fetotoxicidade nem teratogenicidade, ou eventos adversos sobre a
fertilidade (tanto masculina quanto feminina), o nascimento ou o desenvolvimento peri ou pés-natal. Em primatas, ndo foi observada
embriotoxicidade ou teratogenicidade.

Como a cefiriaxona ¢ excretada no leite humano em baixas concentragdes, é recomendada cautela em mulheres que amamentam.

Categoria de risco na gravidez: B,
Este medicamento nio deve ser utilizado por mulheres grividas sem orienta¢io médica ou do cirurgido-dentista.
Informe ao seu médico ou cirurgido-dentista se ocorrer gravidez ou iniciar amamentagiio durante o uso deste medicamento,

Uso em idosos
As doses para adultos néio precisam ser alteradas para pacientes geriitricos.

Uso em pacientes pedidtricos

A seguranca ¢ a eficicia de ceftriaxona em recém-nascidos, lactentes e criangas foram estabelecidas para as doses descritas no item Posologia.
Estudos mostraram que i ceftriaxona, assim como outras cefalosporinas, pode deslocar a bilirrubina da albumina sérica, A cefiriaxona ndo é
recomendada para neonalos, especialmente prematuros, que apresentem risco de desenvolver encefalopatia por causa da hiperbilirrubinemia (vide
item Contraindicagdes).

Insuficiéncia hepdtica e renal
Vide item Posologia e Modo de Usar.

Efeitos sobre a capacidade de dirigir e operar miquinas
Durante o tratamento com ceftriaxona, efeitos indesejados podem ocorrer (por exemplo, tontura), os quais podem influenciar a habilidade de
dirigir e operar mdquinas (vide item Reagdes Adversas). Pacientes devem ser cautelosos ao dirigir ou operar méquinas.

Até 0 momento, ndio hd informacdes de que ceftriaxona possa causar doping.

6. INTERACOES MEDICAMENTOSAS

Até o momento, ndo se observaram alteragoes da fungdo renal apos ad.mmlstra;ﬁo simultinea de doses elevadas de cefiriaxona e potentes
diuréticos, como a furosemida.

Ha evidéncias conflitantes sobre o potencial aumento na toxicidade renal dos aminoglicosideos, quando administrados com cefalosporinas. O
monitoramento dos niveis de aminoglicosideos e da fungio renal descritos na pratica clinica devem ser rigorosamente cumpridos, quando houver
administragiio em combinagdo com cefiriaxona.

A ceftriaxona niio apresentou efeito similar ao provocado pelo dissulfiram apos administragio de alcool.

A cefiriaxona nio contém o radical N-metiltiotetrazol, que estd associado a uma possivel intoleriincia ao dlcool ¢ a sangramentos observados com
outras cefalosporinas.

A probenecida ndo tem influéncia sobre a eliminagio de ceftriaxona.

Em estudos in vitre, efeitos antagdnicos foram observados com o uso combinado de cloranfenicol e ceftriaxona.

Diluentes que contém célcio, como as solugdes de Ringer ou Hartmann, nio devem ser utilizados para a reconstitui¢do de ceftriaxona ou para
diluigdes posteriores de solugdes reconstituidas para administragio IV, pois pode ocorrer a formagio de precipitado. A precipitagio de ceftriaxona
cilcica também ¢ possivel quando cefiriaxona é misturado com solugdes que contém calcio no mesmo acesso de administragao I'V. A ceftriaxona
niio deve ser administrado simultaneamente com solugdes TV que contém cdlcio, inclusive infusdes continuas que contém cdlcio, tais como as de
nutrigiio parenteral, através de equipe em Y. No entanto, em outros pacientes, exceto em recém-nascidos, ceftriaxona e solugdes que contenham
céleio podem ser administrados sequencialmente, se as linhas de infusdo forem bem lavadas com um liquido compativel. Em estudos in vitro que
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utilizaram plasma adulto ¢ neonatal do sangue do cordio umbilical, foi demonstrado que recém-nascidos apresentam um risco aumen
precipitagdo de ceftriaxona cdleica (vide itens Posologia ¢ Contraindicagies).

O uso concomitante de celtriaxona com antagonistas da vitamina K pode aumentar o risco de sangramentos. Os parimetros de coagulagdo devem
ser monitorados frequentemente e a dose do anticoagulante deve ser ajustada adequadamente durante ¢ apds o tratamento com cefiriaxona (vide
item Reagdes Adversas).

Interagdes com exames laboratoriais

Em pacientes tratados com cefiriaxona, o teste de Coombs pode se tornar falso positivo. Assim como com outros antibidticos, pode ocorrer
resultado falso positivo para galactosemia. ;

0Os métodos ndo enziméticos para a determinagdo de glicose na urina podem fornecer resultados falsos positivos. Por esse motivo, a determinagdo
de glicose na urina durarte o tratamento com ceftriaxona deve ser feita por métodos enzimdticos. A presenga da ceftriaxona pode falsamente
reduzir os valores estimados de glicose no sangue, quando obtidos a partir de alguns sistemas de monitoramento da glicose sanguinea. Favor
consultar as informagdes e uso para cada sistema utilizado. Métodos de andlise alternativos devem ser utilizados, se necessério.

7. CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO DO MEDICAMENTO

Condigdes de conservagiio

O medicamento deve ser mantido em temperatura ambiente entre 15°C ¢ 30°C e protegido da umidade. Manter o frasco-ampola dentro de sua
embalagem original.

Prazo de validade: 24 mcses a partir da data de fabricagiio.

Niimero de lote e datas de fabricaciio e validade: vide embalagem.
Nilo use 0 medicamento com o prazo de validade vencido. Guarde-o em sua embalagem original.

S
As solugdes reconstituidas permanecem estdveis fisica e quimicamente por 6 horas 4 temperatura ambiente de 25°C ou por 24 horas no
refrigerador entre 2°C e 8°C. Entretanto, como regra geral, as solugdes devem ser usadas imediatamente apds a preparagdo. A solugdio, apos
diluigdo, se mantém limpida e de coloragdo amarelada, livre de particulas visiveis. Isto ndo tem qualquer significado quanto 4 tolerabilidade ou
cficicia do medicamento.
Apos preparo, as solucies reconstituidas permanecem estiveis por 24 horas no refrigerador entre 2°C e 8°C ou, se mantidas 2
temperatura ambiente de 25°C, por até 6 horas.
Caracteristicas fisicas ¢ organolépticas
Pé cristalino branco a laranja amarelado ¢ a solugdo apos diluigio se apresenta limpida de coloragdo amarela, livre de particulas visiveis.
Descarte de seringas / materiais perfurocortantes
Os seguintes pontos devem ser rigorosamente respeitados quanto ao uso e descarte de seringas e outros materiais perfurocortantes:
- As agulhas e seringas nunca devem ser reaproveitadas.
- Todas as agulhas e seringas utilizadas devem ser colocadas em um recipiente de descarte apropriado, i prova de perfuragdes.
- Manter o recipiente de descarte fora do alcance das criangas.
- A colocagiio do recipiente de descarte no lixo doméstico deve ser evitada.
- O descarte do recipiente deve ser realizado de acordo com as exigéncias locais ou conforme indicado pelo prestador de cuidados de satide.
Descarte de medicamentos niio utilizados e/ou com data de validade vencida
O descarte de medicamentos no meio ambiente deve ser minimizado. Os medicamentos nio devem ser descartados no esgolo e o descarte em lixo
doméstico deve ser evitado. Utilize o sistema de coleta local estabelecido, se disponivel.
Antes de usar, observe o aspecto do medicamento.
Todo medicamento deve ser mantido fora do alcance das criancas.
S

8. POSOLOGIA E MODO DE USAR
Adultos e criancas acima de 12 anos: a dose usual é de 1 — 2 g de ceftriaxona, em dose Unica didria (cada 24 horas). Em casos graves ou em
infecgdies causadas por patdgenos moderadamente sensiveis, a dose pode ser clevada para 4 g, uma vez ao dia,

Recém-nascidos (abaixo de 14 dias): dose tnica didria de 20 — 50 mg/kg. Nao ultrapassar 50 mg/kg. A cefiriaxona ¢ contraindicada a neonatos
prematuros com idade pos-menstrual (idade gestacional + idade cronologica) de até 41 semanas (vide item Contraindicagdes). A ceftriaxona
também ¢ contraindicada a recém-nascidos (< 28 dias), caso eles requeiram (ou possam requerer) tratamento com solugdes IV que contém cdlcio,
incluindo infusdo de cilcio continua como a nutrigio parenteral, devido ao risco de precipitagio de ceftriaxona calcica (vide item
Contraindicagies).

Recém-nascidos, lactentes ¢ criancas (15 dias até 12 anos): dose nica didria de 20 — 80 mg/kg. Para criangas de 50 kg ou mais, deve ser
utilizada a posologia de adultos. Doses intravenosas maiores ou iguais a 50 mg/kg de peso corpbreo, em lactentes e criangas com até 12 anos de
idade, devem ser administradas por periodos de infusdo iguais ou superiores a 30 minutos. Em neonatos, doses intravenosas devem ser
administradas durante 60 minutos para reduzir o risco potencial de encefalopatia bilirrubinica.

Pacientes idosos: as doses para adultos ndo precisam ser alterad
hepitica graves.

para pacientes idosos, desde que o paciente nio apresente insuficiéncia renal e
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Duragiio do tratamento: o tempo de tratamento varia de acordo com a evolugdo da doenga, Como se recomenda na antibioticoterapia em geral, a
administragio de ceftriaxona deve ser mantida durante um perfodo minimo de 48 a 72 horas apos o desaparecimento da febre ou apos obterem-se
evidéncias de ermadicagiio da bactéria.

Terapéutica associada: tem sido demonstrado, em condigdes experimentais, um sinergismo entre ceftriaxona e aminoglicosideos para muitos
bacilos Gram-negativos. Fmbora ndo se possa prever sempre um aumento de atividade com essa associagio, esse sinergismo deve ser considerado
nas infecgdes graves com risco de morte causadas por microrganismos, como Pseudomonas aeruginosa. Por causa da incompatibilidade quimica
entre ceftriaxona e aminoglicosideos, esses medicamentos devem ser administrados separadamente, nas doses recomendadas. A incompatibilidade
quimica também foi observada na administragdo intravenosa de ansacrina, vancomicina e fluconazol com ceftriaxona,

Instrugdes posologicas especiais

Meningite: na meningite bacteriana de lactentes e criangas, deve-se iniciar o tratamento com 100 mg/kg em dose tinica didria (dose maxima de 4
g). Logo que o germe responsdvel tenha sido identificado e sua sensibilidade determinada, pode-se reduzir a posologia. Os melhores resultados
foram obtidos com os seguintes tempos de tratamento:

Neisseria meningitides 4 dias
Haemophilus influenzae 6 dias
Streptococcus pneumoniae 7 dias

Borreliose de Lyme (doenga de Lyme): a dose preconizada ¢ de 50 mg/kg até o total de 2 g em criangas ¢ adultos, durante 14 dias, em dose
tnica didria.

Gonorreia: para o tratamento da gonorreia causada por cepas produtoras e ndo produtoras de penicilinase, recomenda-se uma dose Gnica
intramuscular de 250 mg.

Profilaxia no perioperatério: para prevenir infecgdo pos-operatdria em cirurgia contaminada ou potencialmente contaminada, recomenda-se
dose {inica de 1 a 2 g de ceftriaxona, 30 a 90 minutos antes da cirurgia. Em cirurgia colorretal, a administragio de ceftriaxona com ou sem um
derivado 5-nitroimidazodlico (por exemplo, ornidazol) mostrou-se eficaz.

Insuficiéncia hepdtica e renal: néo ¢ necessdrio diminuir a dose de ceftriaxona em pacientes com insuficiéncia hepatica desde que a fungfio renal
niio esteja prejudicada. Somente nos casos de insuficiéncia renal pré-terminal (depuragiio de creatinina < 10 ml/min), a dose de cefiriaxona nio
deve ser superior a 2 g/dia. Nédo ¢ necessdrio diminuir a dose nos pacientes com insuficiéncia renal, desde que a fungdo hepdtica ndo esteja
prejudicada. A ceftriaxona niio é removida por didlise peritoneal ou hemodidlise. Pacientes submetidos 4 didlise nfio necessitam de dose
suplementar apds o procedimento.

Insuficiéncia hepitica e renal graves: no caso de insuficiéncia hepatica ¢ renal graves e concomitantes, recomenda-se realizar o monitoramento
clinico da seguranga e eficicia de cefiriaxona.

Modo de usar

Administragio intramuscular: dissolver ceftriaxona IM 1000 mg em 3,5 mL de uma solugdo de lidocaina a 1% e injetar profundamente na
regido glitea ou em outro misculo relativamente grande. Recomenda-se néo injetar mais do que 1000 mg em um sitio de administragdo.

O diluente de ceftriaxona IM, composto de uma solug¢io de lidocaina, nunca deve ser administrado por via intravenosa (vide item
“Contraindicagdes”). Dessa forma, sempre utilize ceftriaxona IM somente por via intramuscular, nunca por via intravenosa.

Administragio intravenosa: dissolver ceftriaxona 1000 mg em 10 mL de dgua para injetdveis e, entdo, administrar por via intravenosa direta,
durante 2 a 4 minutos.

Infusiio continua
A infusdo deve ser administrada durante, no minimo, 30 minutos, Para infusfio intravenosa, 2 g de ceftriaxona sdio dissolvidos em 40 mlL das
seguintes solugdes que nilo contenham célcio: cloreto de sodio 0,9%, dextrose 5%, agua estéril para injetaveis. A solugiio de cefiriaxona nio deve
ser diluida em frasco com outros antimicrobianos ou com outras solugdes que ndo estas citadas acima, devido & possibilidade de
incompatibilidade.

Reconstituigio:

O profissional da saide. antes da reconstituigio do medicamento, deve verificar a aparéncia do pd no interior do frasco-ampola, buscando
identificar alguma particula que possa interferir na integridade e na qualidade do medicamento.

Para a reconstituigéio da solugdo do frasco-ampola de ceftriaxona intravenoso de 1000 mg, sdio necessdrios 10 mL de dgua para injetdveis. Para a
completa homogeneizagiio da solugio, recomenda-se agitar o frasco-ampola vigorosamente antes de retirar a dose a ser injetada.

Com a finalidade de evitar o aparecimento de particulas de borracha apds a insergiio de agulha no frasco-ampola, proceder da seguinte
forma:

Encaixar uma agulha de injegio de, no maximo, 0,8 mm de calibre;

Encher a serirga com o diluente apropriado;

Segurar a seringa verticalmente & borracha;

Perfurar a tampa dentro da drea marcada, deixando o frasco-ampola firmemente na posigio vertical;
E recomendacdo niio perfurar mais de 4 vezes a drea demarcada (ISO 7864).
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Apos a reconstituigdo, o profissional da saide deverd inspecionar cuidadosamente, antes de sua utilizagdo, se a solugdo no interior do frasco-
ampola estd fluida, livre de fragmentos ou de alguma substincia que possa comprometer a cficdcia ¢ a seguranga do medicamento. O profissional

ndo deverd utilizar o produto ao verificar qualquer alteragiio que possa prejudicar a saide do paciente.
Para evitar problemas de contaminagio, deve-se tomar cuidado durante a reconstituigiio para assegurar assepsia.

Incompatibilidades

Diluentes que contém cilcio, como as solugdes de Ringer ou Hartmann, nio devem ser utilizados para a reconstituigio de ceftriaxona ou para
diluigdes posteriores de solugdes reconstituidas para administrago IV, pois pode ocorrer a formagdo de precipitado. A precipitagdo de ceftriaxona
calcica também pode ocorrer quando ceftriaxona é misturado com solugdes que contém cilcio no mesmo equipo de administragido [V, Cefiriaxona
niio deve ser administrado simultaneamente com solugdes I'V que contém calcio, inclusive infusdes continuas que contém calcio tais como as de
nutrigio parenteral, através de equipo em Y. No entanto, em outros pacientes, exceto em recém-nascidos, ceftriaxona e solugdes que contenham
cdlcio podem ser administrados sequencialmente, entre as infusdes, sc as linhas de infusdo forem bem lavadas com um liquido compativel.

Até 0 momento, ndo houve relatos de interagdio entre ceftriaxona e produtos orais contendo cdlcio ou interagiio entre ceftriaxona intramuscular ¢

produtos que contém célcio (I'V ou oral).

Baseado em artigos da literatura, ceftriaxona ndo deve ser diluida em frasco com outros antimicrobianos tais como, ansacrina, vancomicina,

fluconazol e aminoglicosideos.

O volume final do medicamento preparado segue abaixo:

Ceftriaxona IV

Volume Final

1000 mg

10,72 mL

Ceftriaxona IM

Volume Final

1000 mg

4,22 mL

A dose de substiincia ativa por kg de peso corpéreo, segue abaixo:

Concentragiio de ceftriaxona

Quantidade nominal de substincia ativa

Dose mdx. tedrica de substincia ativa por
kgi

1000 mg

1228,8 mg

17,5 mg/kg

*Para este célculo, foi considerado o peso médio corpéreo de 70 kg.

9. REACOES ADVERSAS
Estudos clinicos

As reagdes adversas mais frequentemente reportadas para ceftriaxona sdo cosinofilia, leucopenia, trombocitopenia, diarreia, erupgiio cutinea ¢
aumento das enzimas hepdticas. Os dados para determinar a frequéncia das reagdes adversas de ceftriaxona foram obtidos de estudos clinicos.

Reagiio comum (> 1/100 e < 1/10): eosinofilia, leucopenia, trombocitopenia, diarreia, fezes amolecidas, aumento das enzimas hepdticas ¢ erupgio

cutdnea.

Reagiio incomum (> 1/1.000 e < 1/100): infecgdo fingica no trato genital, granulocitopenia, anemia, coagulopatia, cefaleia, tontura, niusea,
vBmito, prurido, flebite, dor no local da administragiio, febre ¢ aumento da creatinina sérica.

Reagiio rara (> 1/10.000 e < 1/1.000): colite pseudomembranosa, broncoespasmo, urticéria, hematiria, glicostiria, edema e calafrios.
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Pés-comercializagiio
As reagdes adversas a seguir foram identificadas durante o periodo de pos-comercializagio de cefiriaxona. Essas reagdes foram reportadas por
uma populagdo de tamanho incerto, portanto, ndo ¢ possivel estimar com seguranga sua frequéncia efou estabelecer uma relagio causal com a
exposigdo ao firmaco.

Problemas gastrintestinais: pancreatite, estomatite e glossite.

Alteragbes hematolbgicas: casos isolados de agranulocitose (< 500/mm®) foram relatados, a maior parte deles apos 10 dias de tratamento e doses
totais de 20 g ou mais.

Reagdes cutiineas: pustulose exantemdtica generalizada aguda (PEGA) e casos isolados de graves reagdes cutidneas, como eritema multiforme,
sindrome de Stevens Johnson ou sindrome de Lyell / necr6lise epidérmica toxica.

Alteragies no sistema nervoso: convulsio.
Infecgiies e infestacdes: superinfecgiio,

QOutros efeitos colaterais raros: sedimento sintomitico de cefiriaxona cdlcica na vesicula biliar (litiase biliar), ictericia, kernicrerus, oligiria,
reagdes anafildticas e anufilactoides.

Interacdio com cdleio: dois estudos in vitro, um utilizando plasma de adultos e outro plasma neonatal do sangue do cordio umbilical, foram
realizados para avaliar 2 interagiio de ceftriaxona ¢ cilcio. Concentragdes de cefiriaxona de até 1 mM (em excesso de concentragdes obtidas in
vivo, apos administragdo de 2 g de ceftriaxona em perfusdo durante 30 minutos) foram usadas em combinagdo com concentragdes de cdlcio de até
12 mM (48 mg/dL). A recuperagdo de ceftriaxona do plasma foi reduzida com concentragdes de célcio de 6 mM (24 mg/dL) ou superior no
plasma de adultos ou 4 mM (16 mg/dL) ou superior no plasma neonatal. Isso pode ser reflexo da precipitagio de ceftriaxona célcica.

ot Em recém-nascidos que receberam ceftriaxona e solugdes que continham cilcio, foi relatado um pequeno nimero de casos fatais, nos quais um
material cristalino foi observado nos pulmdes e rins durante a autpsia. Em alguns desses casos, a mesma linha de infusdo intravenosa foi usada
para ceflriaxona e para as solugdes contendo cdlcio e, em algumas dessas vias de infusio, foi observado um precipitado. Pelo menos uma
fatalidade foi relatada com um recém-nascido no qual ceftriaxona e solugdes que continham céleio foram administrados em diferentes momentos,
em vias de infusdo diferentes; ¢ nenhum material cristalino foi observado na autopsia desse nconato. Nio houve relatos semelhantes em pacientes
nio neonatos.
Foram relatados casos de precipitagio de ceftriaxona no trato urindrio, principalmente em criangas que foram tratadas com altas doses (por
exemplo, doses maiores ou iguais a 80 mg/kg/dia ou com dose total excedendo 10 g) e que apresentavam outros fatores de risco (por exemplo,
desidratagiio, confinamento & cama). Esse evento pode ser assintomético ou sintomatico e pode levar 4 obstrugiio da uretra e insuficiéncia renal
aguda, mas é geralmente reversivel com a descontinuagiio de ceftriaxona.
Efeitos colaterais loeais: em raros casos, reagdes de flebite ocorrem ap6s administragido intrav, Essas podem ser minimizadas pela pritica
de injegfio lenta do produto (2 - 4 min).
Investigaces: resultados falso positivos para os testes de Coombs, galactosemia ¢ métodos ndo enzimdticos para determinagiio da glicose.
Em casos de eventos adversos, notifigue ao Sistema de Notificaciio de Eventos Adversos a Medicamentos - VigMed, disponivel em
http://portal.anvisa.gov.br/vigimed, ou para a Vigilincia Sanitiria Estadual ou Municipal.
10. SUPERDOSE
Em casos de superdose, a concentragio do farmaco ndo deve ser reduzida por hemodialise ou didlise peritoneal. Nio hé antidoto especifico. O
tratamento deve ser sintcmitico.
Em caso de intoxicagdo ligue para 0800 722 6001, se vocé precisar de mais orientagdes.
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Consultas / Medicamentos / Medicamentos

Nome da
Empresa
Detentora

do Registro
Processo

Nome
Comercial

Principio
Ativo

Classe
Terapéutica

Parecer
Publico

Rotulagem

NO

Principio
Ativo

Complemento
Diferencial da
Apresentacdo

Embalagem

Detalhe do Produto: ceftriaxona dissddica hemieptaidratada

BLAU CNPJ 58.430.828/0001- Autorizagdo
FARMACEUTICA 60

S.A.

25351.553090/2021- Categoria Genérico Data do

11 Regulatoria registro
ceftriaxona Registro 116370174 Vencimento
dissédica do registro

hemieptaidratada

CEFTRIAXONA DISSODICA HEMIEPTAIDRATADA,
CLORIDRATO DE LIDOCAINA MONOIDRATADA

Medicamento
de referéncia

CEFALOSPORINAS ATC

- Bulario
Eletrénico

Apresentacao Registro Forma Farmacéutica
1000 MG PO SOL 1163701740019 P6 para Solugdo
INJ/INFUS IV CT FA Injetavel

VD 1l TRANS + DIL P4 para Solugéo para
AMP VD TRANS X 10 Infuséo

Solugdo Injetavel

. (5]

CEFTRIAXONA DISSODICA HEMIEPTAIDRATADA

* Primaria - Ampola de vidro transparente
« Secundéria - CARTUCHO DE CARTOLINA ()

11/04/2022

04/2032

ROCEFIN

CEFALOSPORINAS

Acesse aqui

Data de
Publicagdo

Validade

11/04/2022 24

meses



Local de
Fabricagdo

Via de
Administracao

Conservacdo

Restricdo de
prescrigdo

Restrigdo de
uso

Destinagdo
Tarja

Apresentacdo
fracionada

Nﬂ

Principio
Ativo

Complemento
Diferencial da
Apresentagdo

« Fabricante: Blau Farmacéutica S.A.
CNPJ: - 58.430.828/0013-01
Endereco: SAO PAULO - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagéo: Fabricagdo do diluente
« Fabricante: Blau Farmacéutica S.A.
CNPJ: - 58.430.828/0013-01
Enderego: SAO PAULO - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagdo: Processo produtivo completo
» Fabricante: BLAU FARMACEUTICA GOIAS LTDA.
CNPJ: - 16.590.191/0001-29
Enderego: ANAPOLIS - GO - BRASIL
Etapa de Fabricagdo: Processo produtivo completo

INTRAVENOSA

CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15

E 30°C)
PROTEGER DA UMIDADE

Venda sob Prescrigdo Médica

Adulto e Pediatrico

Comercial

Vermelha

Nao

Apresentacgdo Registro Forma Farmacéutica
1000 MG PO SOL 1163701740027 Pé para Solugéo
INJ/INFUS IV CX 20 FA Injetavel

VD Il TRANS + 20 DIL Pé para Solugéo para
AMP VD TRANS X 10 Infusdo

Solugao Injetavel

M. (]

CEFTRIAXONA DISSODICA HEMIEPTAIDRATADA

Data de
Publicagdo

11/04/2022

Validade

24
meses



Embalagem s Primaria - Frasco-ampola de vidro transparente (Frasco ampola de vidro tipo llI,
capacidade maxima 16mL, incolor + tampa de borracha 20mm + tampa flip off na cor azul
claro 20mm )

¢ Secundaria - Caixa (de papelao)

Local de « Fabricante: Blau Farmacéutica S.A.
Fabricacéo CNPJ: - 58.430.828/0013-01
Enderego: SAO PAULO - SP - BRASIL
Etapa de Fabricagdo: Fabricagdo do diluente

« Fabricante: Blau Farmacéutica S.A.
CNPJ: - 58.430.828/0013-01
Enderego: SAO PAULO - SP - BRASIL
Etapa de Fabricacdo: Processo produtivo completo
« Fabricante: BLAU FARMACEUTICA GOIAS LTDA.
CNPJ: - 16.590.191/0001-29
Enderego: ANAPOLIS - GO - BRASIL

Etapa de Fabricagdo: Processo produtivo completo
Via de INTRAVENOSA
Administragdao
Conservagdio = CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15
E 30°C)

PROTEGER DA UMIDADE

Restricdo de Venda sob Prescrigcao Médica
prescrigdo

Restrigdo de Adulto e Pediatrico

uso
Destinagédo Hospitalar
Tarja Vermelha

Apresentacdo Nao

fracionada
N° Apresentacdo Registro Forma Farmacéutica Data de Validade
Publicacgéao
3 1000 MG PO SOL 1163701740035 P6 para Solugdo 11/04/2022 24

INJ/INFUS IV CX 20 FA Injetavel meses
VD Il TRANS + 20 DIL P6 para Solugéo para
AMP PLAS TRANS X Infusdo
10 ML Solugéo Injetavel

Principio CEFTRIAXONA DISSODICA HEMIEPTAIDRATADA \.

Ativo \



Complemento
Diferencial da
Apresentacdo

Embalagem

Local de
Fabricagédo

Via de
Administracdo

Conservagao

Restrigdo de
prescrigdo

Restricdo de
uso

Destinagdo
Tarja

Apresentacdo
fracionada

Nﬂ

Principio
Ativo

Primaria - Frasco-ampola de vidro transparente (Frasco ampola de vidro tipo lll,
capacidade maxima 16mL, incolor + tampa de borracha 20mm + tampa flip off na cor azul
claro 20mm )

Secunddria - Caixa (de papeldo)

Fabricante: Blau Farmacéutica S.A.

CNPJ: - 58.430.828/0013-01

Enderego: SAO PAULO - SP - BRASIL

Etapa de Fabricagdo: Processo produtivo completo
Fabricante: BLAU FARMACEUTICA GOIAS LTDA.
CNPJ: - 16.590.191/0001-29

Enderego: ANAPOLIS - GO - BRASIL

Etapa de Fabricacéo: Processo produtivo completo

INTRAVENOSA

CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15

E 30°C)

PROTEGER DA UMIDADE

Venda sob Prescricdo Médica

Adulto e Pediatrico

Hospitalar
Vermelha

N&o

Apresentagido

1000 MG PO SOL
INJ/INFUS IV CX 20 FA

VD Il TRANS

1163701740043

Forma Farmacéutica

P6 para Solugao
Injetavel

Pé para Solugéo para
Infusdo

CEFTRIAXONA DISSODICA HEMIEPTAIDRATADA

Data de Validade
Publicacao

11/04/2022 24
meses



Complemento
Diferencial da
Apresentacdo

Embalagem

Local de
Fabricagédo

Via de
Administragdo

Conservagio

Restricdo de
prescrigao

Restricdo de
uso

Destinagdo
Tarja

Apresentacdo
fracionada

Principio
Ativo

« Primaria - Frasco-ampola de vidro transparente (Frasco ampola de vidro tipo Ill,

capacidade maxima 16mL, incolor + tampa de borracha 20mm + tampa flip off na cor azul

claro 20mm )

» Secundéria - Caixa (de papeldo) é,

3

« Fabricante: Blau Farmacéutica S.A. )

CNPJ: - 58.430.828/0013-01

Enderego: SAO PAULO - SP - BRASIL

Etapa de Fabricagdo: Processo produtivo completo
« Fabricante: BLAU FARMACEUTICA GOIAS LTDA.

CNPJ: - 16.590.191/0001-29

Enderego: ANAPOLIS - GO - BRASIL

Etapa de Fabricagdo: Processo produtivo completo

INTRAVENOSA

D,

QM My,

™

CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15

E 30°C)
PROTEGER DA UMIDADE

Venda sob Prescricdo Médica

Adulto e Pediatrico
Hospitalar
Vermelha
Nao
Apresentacgédo Registro Forma Farmacéutica Data de
Publicagao
1000 MG PO SOL 1163701740051 P¢ para Solugéo 11/04/2022
INJ/INFUS IV CX 50 FA Injetavel
VD Ill TRANS P para Solugéo para
Infusdo

CEFTRIAXONA DISSODICA HEMIEPTAIDRATADA

Validade

24
meses



Complemento
Diferencial da
Apresentacdo

Embalagem

Local de
Fabricacédo

Via de
Administracédo

Conservagdo

Restricdo de
prescrigdo

Restricdo de
uso

Destinagdo
Tarja

Apresentacdo
fracionada

NO

Principio
Ativo

» Priméria - Frasco-ampola de vidro transparente (Frasco ampola de vidro tipo lll,
capacidade maxima 16mL, incolor + tampa de borracha 20mm + tampa flip off na cor azul

claro 20mm ) {\0“ MU

» Secundaria - Caixa (de papelédo) ‘:g gqg‘%
& | 3
» Fabricante: Blau Farmacéutica S.A. ."fl ; E
CNPJ: - 58.430.828/0013-01 % “
Tnahed”
Enderego: SAO PAULO - SP - BRASIL % )

Etapa de Fabricagao: Processo produtivo completo
» Fabricante: BLAU FARMACEUTICA GOIAS LTDA.

CNPJ: - 16.590.191/0001-29

Enderego: ANAPOLIS - GO - BRASIL

Etapa de Fabricagdo: Processo produtivo completo

INTRAVENOSA

CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15
E 30°C)
PROTEGER DA UMIDADE

Venda sob Prescricdo Médica

Adulto e Pediatrico

Hospitalar

Vermelha

Nao

Apresentagao Registro Forma Farmacéutica Data de Validade
Publicagédo

1000 MG PO SOL 1163701740061 P6 para Solugdo 11/04/2022 24

INJ/INFUS IV CX 100 Injetavel meses

FA VD lll TRANS P6 para Solugéo para

Infusdo

CEFTRIAXONA DISSODICA HEMIEPTAIDRATADA



Complemento
Diferencial da
Apresentacdo

Embalagem

Local de
Fabricagdo

Via de
Administragdo

Conservagédo

Restricdo de
prescricdo

Restrigdo de
uso

Destinagdo
Tarja

Apresentagao
fracionada

Principio
Ativo

« Primaria - Frasco-ampola de vidro transparente (Frasco ampola de vidro tipo lll,
capacidade maxima 16mL, incolor + tampa de borracha 20mm + tampa flip off na cor azul
claro 20mm )

» Secundaria - Caixa (de papelZo) ‘“M M
5 4,
§ <
« Fabricante: Blau Farmacéutica S.A. an ] z
CNPJ: - 58.430.828/0013-01 ° fy)

2P

Enderego: SAO PAULO - SP - BRASIL

Etapa de Fabricagdo: Processo produtivo completo
» Fabricante: BLAU FARMACEUTICA GOIAS LTDA.

CNPJ: - 16.590.191/0001-29

Enderego: ANAPOLIS - GO - BRASIL

Etapa de Fabricagdo: Processo produtivo completo

o

INTRAVENOSA

CONSERVAR EM TEMPERATURA AMBIENTE ( AMBIENTE COM TEMPERATURA ENTRE 15
E 30°C)
PROTEGER DA UMIDADE

Venda sob Prescricdo Médica

Adulto e Pediatrico

Hospitalar

Vermelha

Nao

Apresentagdo Registro Forma Farmacéutica Data de Validade
Publicagdo

1000 MG PO SOL 1163701740078 P¢ para Solugéo 11/04/2022 24

INJ/INFUS IV CT FA Injetavel meses

VD | TRANS + DIL Pé para Solugéo para

AMP VD TRANS X 10 Infusdo

ML Solug&o Injetavel

CEFTRIAXONA DISSODICA HEMIEPTAIDRATADA



