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FORMAS FARMACEUTICAS E APRESENTACOES

Triaxin (ceftriaxona sédica) 250 mg:

P6 para solugao injetavel para administracao intramuscular.

Embalagem com 1 frasco-ampola contendo o equivalente a 250 mg ceftriaxona
e 1 ampola de solugéo diluente (lidocaina 1%) com 2 mL.

Triaxin (ceftriaxona sédica) 500 mg:

P6 para solugéo injetavel para administragao intramuscular.

Embalagem com 1 frasco-ampola contendo o equivalente a 500 mg ceftriaxona
e 1 ampola de solugéo diluente (lidocaina 1%) com 2 mL.

Triaxin (ceftriaxona sédica) 1 g:

P6 para solugao injetavel para administracao intramuscular.

Embalagem com 1 frasco-ampola contendo o equivalente a 1 g de ceftriaxona e
1 ampola de solugao diluente (lidocaina 1%) com 3,5 mL.

USO ADULTO E PEDIATRICO
Injecéo intramuscular

Composicao
Triaxin (ceftriaxona sédica) 250 mg - Cada frasco-ampola contém:
ceftriaxona (na forma sédica hemiheptahidratada) .
EXCIPIENtE G.S.P. wooveiiiiiiieie e

250 mg*
...1 frasco-ampola

Triaxin (ceftriaxona sédica) 500 mg - Cada frasco-ampola contém:
ceftriaxona (na forma sédica hemiheptahidratada) 500 mg*
EXCIPIENTE G.S.P. vt 1 frasco-ampola

Triaxin (ceftriaxona sédica) 1 g - Cada frasco-ampola contém:
ceftriaxona (na forma sédica hemiheptahidratada) .
EXCIPIENtE G.S.P. oo

...1 frasco-ampola

*Cada 1,1933 mg de ceftriaxona sédica hemiheptahidratada corresponde a
1 mg de ceftriaxona base.

Cada 1 mL de solucéo diluente (lidocaina 1%) contém:

cloridrato de lidocaina... .10 mg
excipientes q.8.p............ .1mL
Excipientes: cloreto de sédio, metilparabeno, acido cloridrico, hidréxido de sédio
e agua para injecéo.

INFORMAGOES AO PACIENTE

ACAO ESPERADA DO MEDICAMENTO

Triaxin (ceftriaxona sédica) é um antibiético cefalosporinico de amplo espectro
e acao prolongada capaz de eliminar uma grande variedade de microrganismos
responsaveis por diversos tipos de infeccdes, desde que estes microrganismos
sejam sensiveis a ceftriaxona.

INDICAGAO DO MEDICAMENTO
Triaxin (ceftriaxona sédica) é receitado pelos médicos para tratar infecces
causadas por microrganismos sensiveis a ceftriaxona.

CUIDADOS DE ARMAZENAMENTO

Conservar em temperatura ambiente (temperatura entre 15° e 30° C).

Apbs reconstitui¢ao, a solugdo obtida permanece estavel fisico e quimicamente
por 6 horas a temperatura ambiente (entre 15° e 30°C) ou por 24 horas sob
refrigeracao (entre 2° e 8°C). Entretanto, como regra geral, as solugdes devem
ser utilizadas imediatamente apés a preparagao e qualquer porgdo néo utilizada
dentro dos prazos e condigbes descritos deve ser desprezada.

A coloragéo varia de amarelo-palido a ambar, dependendo da concentragao
e do tempo de estocagem; esta particularidade da ceftriaxona sédica nao tem
qualquer significado quanto a sua tolerabilidade e eficacia.

PRAZO DE VALIDADE

Encontra-se impresso em sua embalagem externa.

Nao use medicamentos com o prazo de validade vencido, pois seu efeito
pode nao ser o desejado.

GRAVIDEZ E LACTAGAO
Informe ao seu médico ou cirurgiao dentista se ocorrer gravidez ou iniciar
amamentacao durante o uso deste medicamento.

Este medicamento nao deve ser utilizado por mulheres gravidas sem
orientagcdo médica ou do cirurgido-dentista.

Vocé deve comunicar ao seu médico se estiver gravida ou com intencéo de
engravidar. Seu médico ira decidir quando vocé deve usar Triaxin (ceftriaxona
sodica).

Apesar de estudos ndo demonstrarem defeitos fisicos no feto ou indugdo de
mutagao genética é preciso cautela nos trés primeiros meses de gestagao, a
nao ser em casos absolutamente necessarios.

Recomenda-se cuidado especial em pacientes que amamentam apesar da
baixa concentragao de Triaxin (ceftriaxona sodica) excretada no leite.

CUIDADOS DE ADMINISTRACAO

Apos reconstituicdo com a solucéo diluente apropriada (lidocaina 1%), Triaxin
(ceftriaxona sédica) deve ser administrado exclusivamente por via intramuscular
uma vez que solugdes contendo lidocaina nunca devem ser administradas por
via intravenosa.

Siga a orientacdo do seu médico, respeitando sempre os horarios, as
doses e a duracao do tratamento.

INTERRUPCAO DO TRATAMENTO

Seu médico sabe quando vocé deve parar com Triaxin (ceftriaxona sédica). No
entanto vocé deve comunicar ao seu médico se vocé desejar interromper o
tratamento antes.

A duracao do tratamento varia de acordo com a evolugao da doenga. Como se
recomenda no tratamento com antibiéticos em geral, a administragdo de Triaxin
(ceftriaxona sédica) deve ser continuada durante um periodo minimo de 48 a
72 horas ap6s o desaparecimento da febre ou apds se obter evidéncias de
eliminagao da bactéria.

Triaxin (ceftriaxona sédica) IM deve ser administrado em injecdo profunda na
regido glutea apos fazer a diluicdo de Triaxin (ceftriaxona sédica) IM 250 mg
ou 500 mg em 2 mL e Triaxin (ceftriaxona sédica) IM 1 g em 3,5 mL de solugao
lidocaina. Esta solugdo nunca deve ser aplicada na veia. A solugdo deve ser
utilizada imediatamente apds a preparacéo. No entanto, uma vez preparada,
permanecera estavel por 6 horas em temperatura ambiente e por 24 horas entre
2° e 82 C (na geladeira).

Recomenda-se nao aplicar mais de 1 g em cada gltteo.

Nao interrompa o tratamento sem o conhecimento do seu médico

REAGCOES ADVERSAS

Informe ao seu médico o aparecimento de reagoes desagradaveis.

Somados aos efeitos benéficos do tratamento com Triaxin (ceftriaxona sédica)
é possivel a ocorréncia de efeitos indesejaveis durante o tratamento, mesmo
quando este produto é utilizado corretamente. Triaxin (ceftriaxona sédica) € bem
tolerado pela maioria dos pacientes. As reagdes adversas mais comuns sao
as gastrintestinais (2%) como nausea, vomito, diarréia, estomatite e glossite
(inflamagdo da lingua); alteracdes hematoldgicas (2%) como eosinofilia,
leucopenia, granulocitopenia, anemia hemolitica, trombocitopenia; e reagoes
cutaneas (1%) como exantema, prurido e urticaria.

Foram relatados casos de reagdes fatais como precipitados de ceftriaxona-
calcio nos pulmdes e rins de neonatos e prematuros. Em alguns casos, os
cateteres de infusdo e os tempos de administragdo de ceftriaxona e de solucdes
contendo calcio diferiram.

Em casos raros, o ultrassom da vesicula biliar pode mostrar imagens de
sedimento (que podem ser confundidas com célculos) que desaparecem com
a suspensao da droga.

Caso vocé apresente qualquer destes sintomas comunique ao seu médico o
mais breve possivel.

Informe ao seu médico ou cirurgido-dentista o aparecimento de reacées
indesejaveis.

TODO MEDICAMENTO DEVE SER MANTIDO FORA DO ALCANCE DAS
CRIANCAS.

PRINCIPAIS INTERAGOES MEDICAMENTOSAS

Informe seu médico se estiver utilizando algum medicamento contendo
cloranfenicol, pois podem ocorrer interagdes entre ele e a substancia que faz
parte da formula do Triaxin (ceftriaxona sédica).

Triaxin (ceftriaxona sédica) ndo deve ser diluido em solugdes contendo calcio,
como Solugao de Hartmann ou Solugao de Ringer.

Baseado em artigos da literatura, ceftriaxona néao deve ser diluida em frasco
com outros antimicrobianos tais como, amsacrina, vancomicina, fluconazol e
aminoglicosideos.

Informe ao seu médico se vocé esta fazendo uso de algum outro
medicamento.

EFEITOS SOBRE A CAPACIDADE DE DIRIGIR E OPERAR MAQUINAS
Nao ha dados que indiquem qualquer tipo de evento adverso que possam levar
ao comprometimento da capacidade de dirigir ou operar maquinas.

CONDUTA EM CASO DE SUPERDOSE

Em casos de superdose podem aparecer as reagbes adversas descritas
anteriormente. O tratamento é sintomatico.

Em caso de superdose procure um centro de intoxicagdo ou socorro
médico.

CONTRAINDICAGCOES

O uso deste medicamento é contra-indicado em caso de hipersensibilidade
conhecida a ceftriaxona sédica, antibiéticos do grupo das cefalosporinas e
penicilinas e/ou demais componentes da formulagao.

Recém-nascidos com hiperbilirrubinemia e recém-nascidos prematuros néao
devem ser tratados com ceftriaxona sédica. Estudos in vitro mostraram que a

ceftriaxona pode deslocar a bilirrubina da albumina sérica e estes pacientes
podem, possivelmente, desenvolver encefalopatia bilirrubinica.

Triaxin (ceftriaxona sédica) é contra-indicado em recém-nascidos sob tratamento
com calcio, devido ao risco de precipitagdo do sal ceftriaxona-célcio (vide item
“adverténcia/precaugdes” e “principais interacdes medicamentosas”).

Nao ha contraindicacao relativa a faixas etarias.

ADVERTENCIAS/PRECAUCOES

Triaxin (ceftriaxona sédica) ndo deve ser misturado ou administrado
simultaneamente com solugdes ou produtos que contenham célcio, mesmo por
diferentes cateteres de infusao.

Produtos ou solugdes que contenham calcio ndo devem ser administrados
durante as Ultimas 48 horas da ultima administracao de ceftriaxona.

Foram relatados casos de reagoes fatais com precipitados de ceftriaxona-célcio
em pulmdes e rins de neonatos e prematuros. Em alguns casos, os cateteres de
infusdo e os tempos de administrac@o de ceftriaxona e de solugdes contendo
calcio diferiram.

NAO TOME REMEDIO SEM O CONHECIMENTO DO SEU MEDICO, PODE
SER PERIGOSO PARA A SAUDE.

INFORMAGOES TECNICAS

CARACTERISTICAS

Ceftriaxona sédica € um antibiético cefalosporinico de amplo espectro e agao
prolongada.

Ceftriaxona ou (6R, 7R)-7-(Z)-2-(amino-4-tiazolil)-2-[metoxiimino] acetamido-
3-[(2,5-diidro-6-hidroxi-2-metil-5-oxo0-as-triazin-3-il)tio]metil-8-oxo-5-tia-1-
azobiciclo [4,2,0]-oct-2-en-2-acido carboxilico esta presente sob a forma de sal
dissédico.

Farmacodinamica

Microbiologia

parede celular. A ceftriaxona sédica, in vitro, é ativa contra um amplo espectro
de microrganismos Gram-positivos e Gram-negativos sendo altamente estavel
a maioria das betalactamases, tanto cefalosporinases quanto penicilinases
desses microrganismos. A ceftriaxona sédica é habitualmente ativa in vitro
contra os seguintes microrganismos e suas respectivas infecgoes:

Aerébios Gram-Positivos

Staphylococcus aureus (inclusive cepas produtoras de penicilinases),
Staphylococci coagulase-negativo, Streptococci beta-hemolitico (grupo ndo-A
nao-B), Streptococcus pneumoniae, Streptococcus pyogenes (Streptococcus
Beta hemolitico do grupo A), Streptococcus agalactiae (Streptococcus beta
hemolitico do grupo B) e Streptococcus viridans.

OBS.: Os estafilococos meticilina-resistentes sao resistentes as cefalosporinas,
inclusive a ceftriaxona. Em geral, Enterococcus faecalis, Enterococcus faecium
e Listeria monocytogenes séo também resistentes.

Aerobios Gram-negativos

Acinetobacter Iwoffi, Acinetobacter anitratus (principalmente Acinetobacter
baumanii), Aeromonas hydrophila, Alcaligenes faecalis, Alcaligenes odorans,
bactéria  Alcaligenes-like, Borrelia burgdoferi, Branhamella catarrhalis,
Capnocytophaga spp., Citrobacter diversus (incluindo C. amalonaticus),
Citrobacter freundii*, Escherichia coli, Enterobacter aerogenes®, Enterobacter
cloacae* e Enterobacter spp. (outros)*, Haemophillus ducreyi, Haemophillus
influenzae, Haemophillus parainfluenzae, Hafnia alvei, Klebsiella oxytoca
e Klebsiella pneumoniae™*, Moraxella osloensis, Moraxella spp. (outras) e
Moraxella morganii, Neisseria gonorrhoeae, Neisseria meningitidis, Pasteurella
multocida, Plesiomonas shigelloides, Proteus mirabilis, Proteus penneri* e
Proteus vulgaris®, Pseudomonas fluorescens* e Pseudomonas spp. (outras)*,
Providencia rettgeri*, Providencia spp. (outras), Salmonella typhi, Salmonella
spp. (nao tiféide), Serratia marcescens* e Serratia spp. (outras)*, Shigella spp.,
Vibrio spp., Yersinia enterocolitica e Yersinia spp. (outras).

* Alguns isolados destas espécies sao resistentes a ceftriaxona
sodica principalmente devido a produgdo de betalactamase codificada
cromossomicamente.

** Alguns isolados destas espécies sao resistentes devido a producéo de
betalactamase mediada por plasmidio, de espectro ampliado.

Obs.: Muitas cepas de microrganismos anteriormente mencionados que
apresentam resisténcia a outros antibiéticos, como por exemplo amino e
ureidopenicilina, cefalosporinas mais antigas e aminoglicosideos, sdo sensiveis
a ceftriaxona sodica. Treponema pallidum é sensivel a ceftriaxona sédica in vitro
e em experimentagdo animal. Trabalhos clinicos (em andamento) indicam que
tanto a sifilis primaria como a secundaria respondem bem ao tratamento com
ceftriaxona sédica. Com poucas excegdes clinicas, isolados de P aeruginosa
sao resistentes a ceftriaxona sédica.

Microrganismos anaerébios

Bacterioides spp. (bile sensiveis)*, Clostridium spp. (exceto C. difficile),
Fusobacterium nucleatum, Fusobacterium spp. (outros), Gaffkia anaerdbica
(anteriormente Peptococcus) e Peptostreptococcus ssp.

* Alguns isolados desta
lactamase.

espécie sdo resistentes a produgdo de beta-

Obs.: Muitas cepas de Bacteroides spp., produtoras de betalactamases
(especialmente B. fragillis) sao resistentes. Clostridium difficile é resistente.

A sensibilidade a ceftriaxona sédica pode ser determinada por meio do teste de
difuséo com disco ou do teste de difusdo com &gar ou caldo, usando técnicas
padronizadas para testes de sensibilidade como as recomendadas pelo
“National Committee for Clinical Laboratory Standards” (NCCLS).

O NCCLS fornece os seguintes parametros para a ceftriaxona sédica:

Te nsibili r diluicdo:

SENSIVE! .o =8 mg/L;
moderadamente sensivel . 16-32 mg/L;
resistentes =64 mg/L.

sodica:

sensivel
moderadamente sensivel .
resistente

Os microrganismos devem ser testados com os discos de ceftriaxona
so6dica, uma vez que foi demonstrado in vitro que a ceftriaxona sédica é ativa
contra certas cepas que se mostraram resistentes em discos da classe das
cefalosporinas. Quando as normas recomendadas pelo “National Committee for
Clinical Laboratory Standards”(NCCLS) nédo estao disponiveis, pode-se utilizar
outras normas bem padronizadas de sensibilidade e interpretacéo dos testes.

Farmacocinética

A farmacocinética da ceftriaxona ndo é linear e todos os parametros
farmacocinéticos basicos, exceto a meia vida de eliminagdo, sdo dependentes
da dose se baseados nas concentragdes totais da droga.

Absorcdo

A concentracao plasmatica depois de dose Unica de 1 g I.M. é de cerca de
81 mg/L e é alcangada em 2 - 3 horas ap6s a administragdo. A ceftriaxona
caracteriza-se por uma meia-vida de eliminagao extraordinariamente longa
de aproximadamente 8 horas, em adultos sadios. As areas sob as curvas de
concentragdo plasmatica x tempo, apés administragdo IM e IV s&o idénticas.
Isto significa que a biodisponibilidade da ceftriaxona apés administragdo IM é
de 100%.

Distribuicao

O volume de distribuicao da ceftriaxona sédica é de 7 a 12 litros. A ceftriaxona
sodica mostrou excelente penetracdo tissular e nos liquidos organicos apos
dose de 1 — 2 g. Alcanga concentragdes bem acima da concentragéo inibitéria
minima contra a maioria dos patégenos responsaveis pela infec¢do, e sdo
detectaveis por mais de 24 horas em mais de 60 tecidos ou liquidos organicos,
incluindo pulmdes, coragao, figado e vias biliares, amigdalas, ouvido médio,
mucosa nasal, ossos e fluidos cérebro-espinhal, pleural, prostatico e sinovial.

Ligacao protéica

A ceftriaxona sdédica liga-se reversivelmente a albumina, diminuindo a ligagao
com o aumento da concentragao. Assim, para uma concentragao plasmatica <
100 mcg/mL, a ligagao protéica é de 95 %, enquanto para uma concentragéo de
300 mcg/mL, a ligagao é de 85%. Devido ao contetido mais baixo em albumina,
a proporgao de ceftriaxona livre no liquido intersticial € proporcionalmente mais
alta do que no plasma.

Passagem para o liquido cefalorraquidiano

A ceftriaxona sédica atravessa as meninges inflamadas de recém-nascidos,
lactentes e criangas maiores. O grau de difusdo média no liquido cefalorraquidiano
(LCR) corresponde a 17% da concentragdo plasmatica nos pacientes com
meningite bacteriana e 4% em pacientes com meningite asséptica. Em pacientes
adultos com meningite a administragao de 50 mg/kg produz, em 2 a 24 horas,
concentragdes no LCR muitas vezes superiores as concentragdes inibitérias
minimas requeridas pela grande maioria dos microrganismos causadores da
meningite.

Passagem placentdria e excrecao pelo leite
A ceftriaxona atravessa a placenta e é excretada pelo leite em baixas
concentracoes.

Metabolizacdo
A ceftriaxona sédica ndo é metabolizada sistemicamente, mas convertida a
metabdlitos microbiologicamente inativos pela flora intestinal.

Eliminagao

O clearance total de plasma é 10 — 20 mL/min.

O clearance renal é de 5-12 mL/min.

Em adultos, cerca de 50-60% de ceftriaxona é excretada sob a forma inalterada
na urina, enquanto 40-50% sao excretados sob a forma inalterada na bile. A
meia-vida de eliminacdo em adultos sadios é de aproximadamente 8 horas.

Farmacocinética em situagées clinicas especiais

No recém-nascido a eliminacéo urinaria representa cerca de 70% da dose
administrada. Em criancas com menos de 8 dias de vida e em individuos idosos,
com mais de 75 anos, a média da meia-vida de eliminacéo é cerca de 2 a 3
vezes mais longa.

Em pacientes com insuficiéncia renal ou hepdtica a farmacocinética da
ceftriaxona sodica é discretamente alterada, sendo a meia-vida de eliminagao
levemente aumentada. Se apenas a fungdo renal estd prejudicada, ha um
aumento na eliminacao biliar da ceftriaxona; se, ao contrario, a funcéao hepatica
esta prejudicada, ha um aumento da eliminacéo renal desta substancia.



RESULTADOS DE EFICACIA

O tratamento com ceftriaxona sédica é eficaz nas infecgdes de gravidade
variavel incluindo a sepse neonatal e no adulto causadas por microrganismos
sensiveis.

E indicado no tratamento empirico da meningite em criangas maiores que 1 ano
associado a ampicilina.

Sua eficacia em adultos é comparavel a associagdo ampicilina e cloranfenicol
e, em criangas, aos seguintes antibiéticos: cloranfenicol, ampicilina (isolados ou
em associagdo), cefepima e cefotaxima; com a vantagem de sua posologia ser
de apenas 1 vez ao dia.

No tratamento das infecgoes respiratérias agudas ou crénicas agudizadas sua
eficacia é observada em criangas, adultos e idosos, na pneumonia comunitaria
e hospitalar, de gravidade variavel, e em casos severos.

Seu uso em dose Unica no tratamento da otite média aguda em criancas tem
eficacia similar ao tratamento por 7 a 10 dias com amoxicilina, associagao
amoxicilina e &cido clavulanico e sulfametoxazol e trimetoprima e tem sua
indicagdo como alternativa quando a adesao ao tratamento for questionavel.

A ceftriaxona sédica mostrou-se eficaz no tratamento das infecgdes renais e
do trato urinario, ndo complicadas e complicadas. Sua eficacia e seguranca
também foram demonstradas em mulheres gravidas, criangas e adolescentes.
No tratamento da peritonite bacteriana espontanea em pacientes cirréticos
ocorre cura bacteriolégica de até 100% em 48 horas. Na febre tiféide seu uso
é seguro e eficaz, em adultos e criancas, comparavel ao cloranfenicol. Nas
diarréias causadas por Shigella, Salmonella, E. coli e Campylobacter, em
criangas, quando comparado ao ciprofloxacino tem eficacia similar.

Sua eficacia também é observada no tratamento empirico de infeccbes
bacterianas na crianga e adulto imunocomprometido com neutropenia febril
e cancer. Nestes pacientes o uso da ceftriaxona sédica diario, uma vez ao
dia, € mais custo-efetivo do que a ceftazidima, trés doses ao dia, ambos em
associagdo a amicacina.

Na profilaxia de infecgbes peri-operatérias sua administragdo em dose Unica no
pré-operatério tem eficacia superior ou igual a outros antibiéticos administrados
em multiplas doses. E superior & associagido de gentamicina e metronidazol
em cirurgias intestinais e ao cefoxitine, em cirurgias abdominais. Em relagao
ao cefepime (este também em dose Unica) a eficacia nas cirurgias colorretais é
semelhante. Nas cirurgias ginecoldgicas, biliares e cardiovasculares, a eficacia
de sua administragdo em dose Unica ¢ similar a cefazolina em multiplas doses.
Nas cirurgias mamarias, observou-se menor incidéncia de infeccao pés-
operatéria quando comparado ao ceftazidime. Nas cirurgias ortopédicas sua
eficacia é semelhante ao cefuroxime.

Na profilaxia de infecgdo apds trauma penetrante, a administracdo precoce
(dentro de 2 horas) de ceftriaxona sédica 2 g em dose Unica tem eficacia
semelhante ao uso da cefoxitina na dose de 2 g 3x/dia por 3 dias associado a
um menor custo de tratamento.

A ceftriaxona sédica em uma Unica dose é eficaz para o tratamento da gonorréia
com resultados de erradicagdo da bactéria que variam de 98 a 100%. Sua
eficacia em dose Unica no tratamento do cancréide é similar a azitromicina.
Sua associagdo com doxicilina é tao eficaz quanto a associacao clindamicina e
ciprofloxacino no tratamento da doenga inflamatéria pélvica.

No tratamento da Doenca de Lyme mostra-se superior & penicilina e pode ser
considerada droga de escolha.

No tratamento das celulites sua eficacia é comparavel a cefazolina.

INDICACOES

Infecgdes causadas por microrganismos sensiveis a ceftriaxona sédica, como
por exemplo:

- Sepse;

- Meningite;

- Borreliose de Lyme disseminada (estagios precoces e tardios da doenga);

Alteragdes hematoldgicas (cerca de 2% dos casos): eosinofilia, leucopenia,
granulocitopenia, anemia hemolitica, trombocitopenia; casos isolados de
granulocitopenia (< 500/mm?) foram relatados, a maioria dos quais apés 10 dias
de tratamento seguindo a uma dose total de 20 gramas ou mais.

Reagdes cutaneas (cerca de 1% dos casos): exantema, dermatite alérgica,
prurido, urticaria, edema e eritema. Casos isolados de reagdes adversas graves
foram relatados tais como: eritema multiforme, Sindrome de Stevens-Johnson
ou Sindrome de Lyell (necrélise epidérmica tdxica).

REAQ()ES ADVERSAS RARAS

Cefaléia, tontura, elevacdo das enzimas hepaticas, sedimento sintomatico de
ceftriaxona célcica na vesicula biliar, oligdria, aumento da creatinina sérica,
micose do trato genital, tremores, reagoes anafilaticas ou anafilactéides.
Triaxin (ceftriaxona sédica) ndo deve ser misturado ou administrado
simultaneamente com solugdes ou produtos que contenham célcio, mesmo por
diferentes catéteres ou acessos venosos de infusao.

Foram relatados casos de reagoes fatais com precipitados de ceftriaxona-célcio
nos pulmoes e rins de neonatos e prematuros. Em alguns casos, os catéteres
de infusao e os tempos de administracao de ceftriaxona e de solugdes contendo
calcio diferiram.

Enterocolite pseudomembranosa e disturbios da coagulagdo foram descritos
como reacdes adversas rarissimas. Casos muito raros de precipitagdo renal
foram relatados, principalmente em criangas maiores de 3 anos e que foram
tratadas ou com altas doses diarias (por ex.; doses maiores ou iguais a 80 mg/
kg/dia) ou com dose total excedendo 10 gramas, com fatores de risco presentes
(por ex., restricdo hidrica, repouso prolongado, etc.). Este evento pode ser
sintomatico ou assintomatico, pode levar a insuficiéncia renal e é reversivel com
a descontinuacao do Triaxin (ceftriaxona sédica).

REAQ()ES ADVERSAS LOCAIS

A injecao intramuscular sem a solucao de lidocaina (diluente) é dolorosa.
Estas podem ser minimizadas pela pratica de injecdo lenta do produto (2 — 4
min.).

POSOLOGIA

Adultos e criancas acima de 12 anos: A dose usual é de 1 - 2 g de Triaxin
(ceftriaxona sédica) em dose Unica diaria (cada 24 horas).

Em casos graves ou em infecgdes causadas por patégenos moderadamente
sensiveis, a dose pode ser elevada para 4 g, uma vez ao dia.

Recém-nascidos (abaixo de 14 dias): Dose Unica diaria de 20 - 50 mg/kg.

N&o ultrapassar 50 mg/kg devido a imaturidade dos sistemas enzimaticos
destas criangas. Ndo é necessario diferenciar criancas prematuras de criangas
nascidas a termo.

Lactentes e criancas (15 dias até 12 anos): Dose Unica diaria de 20 - 80 mg/kg.

Para criangas com 50 kg ou mais deve ser usada a posologia de adultos.

Pacientes idosos: As doses para adultos nao precisam ser alteradas em
pacientes geriatricos.

Duracéo do tratamento
O tempo de tratamento varia de acordo com a evolugdo da doenca. Como
se recomenda na antibioticoterapia em geral, a administragcdo de Triaxin
(ceftriaxona sédica) deve ser continuada durante um periodo minimo de 48
a 72 horas ap6s o desaparecimento da febre ou apds obter-se evidéncias da
erradicacéo da bactéria.

Terapéutica associada

Foi demonstrado, em condi¢bes experimentais, um sinergismo entre Triaxin m——
(ceftriaxona sodica) e aminoglicosideos, para muitos bacilos Gram-negativos. m—
Embora ndo se possa prever sempre um aumento de atividade com esta
associagao, este sinergismo deve ser considerado nas infecgdes graves Com risco
de morte causadas por Pseudomonas aeruginosa. Devido a incompatibilidade mm—

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

- Infecgbes 6sseas, articulares, tecidos moles, pele e feridas;

- Infecgbes em pacientes imunocomprometidos;

- Infecgdes renais e do trato urinario;

- Infeccoes do trato respiratério, particularmente pneumonia e infeccbes
otorrinolaringolégicas;

- Infecgbes genitais, incluindo gonorréia;

- Profilaxia de infecgdes peri-operatérias.

CONTRAINDICAGCOES

Triaxin (ceftriaxona sédica) esta contra-indicado em pacientes com conhecida
hipersensibilidade aos antibiéticos do grupo das cefalosporinas e ou demais
componentes da formulagao. Em pacientes hipersensiveis a penicilina, deve-se
considerar a possibilidade de reacoes alérgicas cruzadas.

Recém-nascidos com hiperbilirrubinemia e recém-nascidos prematuros
nao devem ser tratados com ceftriaxona. Estudos in vitro mostraram que a
ceftriaxona pode deslocar a bilirrubina da albumina sérica e estes pacientes
podem, possivelmente, desenvolver encefalopatia bilirrubinica.

Triaxin (ceftriaxona sédica) é contra-indicado em recém-nascidos sob tratamento
com calcio, devido ao risco de precipitagdo do sal ceftriaxona-céalcio (vide itens

» o

“adverténcias”, “interagdes medicamentosas”).

PRECAUGOES E ADVERTENCIAS

Como ocorre com outras cefalosporinas, a ocorréncia de choque anafilatico nao
pode ser afastada, mesmo sem antecedentes alérgicos. A ocorréncia de choque
anafilatico exige imediata interveng&o.

Em casos raros, o exame ultrasonografico da vesicula biliar revelou imagens
sugestivas de sedimento que foram confundidas com calculos biliares,
e usualmente ocorreram com doses maiores do que as doses padrao
recomendadas. Essas imagens entretanto sdo precipitados de ceftriaxona
calcica que desaparecem com a descontinuagdo ou conclusédo da terapéutica
com Triaxin (ceftriaxona sédica). Raramente esses achados se acompanham de
sintomas. Recomenda-se tratamento clinico conservador, mesmos nos casos
em que tais achados se acompanham de sintomatologia dolorosa. A interrupgao
do tratamento em pacientes sintomaticos fica a critério médico.

A colite pseudomembranosa tem sido descrita com quase todos os agentes
antibacterianos, incluindo ceftriaxona sédica. Portanto, € importante considerar
este diagndstico em pacientes que se apresentam com diarréia subsequente a
administragao de agentes antibacterianos.

Estudos in vitro demonstraram que a ceftriaxona sédica, como outras
cefalosporinas, pode deslocar a bilirrubina da albumina sérica.

Triaxin (ceftriaxona sédica) ndo deve ser misturado ou administrado
simultaneamente com solugdes ou produtos que contenham calcio.

Produtos ou solugdes que contenham calcio ndo devem ser administrados
durante as Ultimas 48 horas da ultima administracao de ceftriaxona.

Foram relatados casos de reagoes fatais com precipitados de ceftriaxona-célcio
nos pulmoes e rins de neonatos e prematuros. Em alguns casos, os canais de
infusdo e os tempos de administrac@o de ceftriaxona e de solugdes contendo
calcio diferiram.

Casos de pancreatite, possivelmente de etiologia biliar (obstrutiva), foram
raramente relatados em pacientes tratados com Triaxin (ceftriaxona sédica). A
maioria dos pacientes apresentavam fatores de risco para estase/aglutinacao
biliar, como por exemplo, tratamento prévio intenso, doenga grave e nutrigdo
parenteral total. O papel de fator desencadeante ou de cofator do Triaxin
(ceftriaxona sédica) relacionado a precipitacao biliar ndo pode ser descartado.
A seguranga e eficacia do Triaxin (ceftriaxona sédica) em recém-nascidos,
lactentes e criancas foi estabelecida para as doses descritas no item
“posologia”.

Estudos mostraram que a ceftriaxona, assim como outras cefalosporinas,
pode deslocar a bilirrubina da albumina sérica. Triaxin (ceftriaxona sédica) ndo
é recomendado para neonatos, especialmente prematuros que apresentem
risco de desenvolver encefalopatia devido a hiperbilirrubinemia (vide
"contraindicacoes”).

Durante tratamentos prolongados,
hemograma.

deve-se fazer controle regular do

USO DURANTE A GRAVIDEZ E LACTAGCAO

CATEGORIA DE RISCO NA GRAVIDEZ: B. ESTE MEDICAMENTO NéO
DEVE SER UTILIZADO POR MULHERES GRAVIDAS SEM ORIENTACAO
MEDICA OU DO CIRURGIAO-DENTISTA.

Ceftriaxona sédica atravessa a barreira placentaria. A seguranga durante a
gravidez nao foi estabelecida em seres humanos. Estudos de reproducéo em
animais nao evidenciaram embriogenicidade, fetogenicidade ou teratogenicidade,
ou efeitos adversos sobre a fertilidade (tanto masculina, quanto feminina),
0 nascimento ou o desenvolvimento peri ou pés natal. Em primatas, nao foi
observado embrio ou teratogenicidade.

Como Triaxin (ceftriaxona sédica) é excretado no leite, em baixas concentragoes,
é recomendada cautela em mulheres que amamentam.

EFEITOS SOBRE A HABILIDADE DE DIRIGIR VEICULOS E/OU OPERAR
MAQUINAS

Nao ha dados que indiquem qualquer tipo de evento adverso que possam levar
ao comprometimento da capacidade de dirigir ou operar maquinas.

INTERAGOES MEDICAMENTOSAS

Até o momento nao foi observada qualquer alteracéo da funcéo renal apés
administragao simultanea de doses elevadas de Triaxin (ceftriaxona sédica) e
potentes diuréticos, como furosemida, em altas doses.

Nao existe também qualquer evidéncia de que Triaxin (ceftriaxona sédica)
aumente a toxicidade renal dos aminoglicosideos.

Triaxin (ceftriaxona sédica) ndo apresentou efeito similar ao provocado pelo
dissulfiram apés administragao de alcool.

A ceftriaxona sédica nao contém o radical N-metiltiotetrazol, que esta
associado a uma possivel intolerancia e a sangramentos observados com
outras cefalosporinas.

A probenecida ndo tem influéncia sobre a eliminagdo de Triaxin (ceftriaxona
sodica).

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

Triaxin (ceftriaxona sédica) ndo deve ser diluido em solugdes contendo calcio,
como Solugédo de Hartmann ou Solugéo de Ringer.

Baseados em artigos da literatura, ceftriaxona nao deve ser diluida em frasco
com outros antimicrobianos tais como, amsacrina, vancomicina, fluconazol e
aminoglicosideos.

INTERAGOES COM EXAMES LABORATORIAIS

Nos pacientes tratados com Triaxin (ceftriaxona sédica) o teste de Coombs
pode raramente se tornar falso-positivo para galactosemia.

Os métodos ndo enzimaticos para determinagdo de glicose na urina podem
fornecer resultados falso-positivos. Por esse motivo a determinagao de glicose
na urina deve ser feita por métodos enzimaticos.

REAQ()ES ADVERSAS

O Triaxin (ceftriaxona sédica) é geralmente bem tolerado. Durante o uso de
Triaxin (ceftriaxona sédica) foram observadas as seguintes reagoes adversas
reversiveis espontaneamente ou apds a retirada do medicamento:

REACOES ADVERSAS SISTEMICAS
Disturbios gastrintestinais (cerca de 2% dos casos): fezes moles ou diarréia,
nausea, vomito, estomatite e glossite.

fisica, os medicamentos devem ser administrados separadamente, nas doses
recomendadas.

Instrucdes posoldgicas especiais

Meningite: Na meningite bacteriana de lactentes e criangas deve-se iniciar o
tratamento com 100 mg/kg em dose Unica diaria (dose maxima de 4 g). Logo que
o germe responsavel 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.

Gonorréia: Para o tratamento da gonorréia causada por cepas produtoras e
nao-produtoras de penicilinase recomenda-se uma dose Unica de 250 mg.

Borreliose de Lyme (Doenca de Lyme): A dose preconizada é de 50 mg/kg

até o total de 2 g em criangas e adultos, durante 14 dias, em dose Unica diaria.

Profilaxia no pré-operatdrio: Para prevenir infeccao pés-operatéria em cirurgia
contaminada ou potencialmente contaminada, recomenda-se 1 a 2 g de Triaxin
(ceftriaxona sédica) 30 a 90 minutos antes da cirurgia. Em cirurgia colorretal a
administragao de Triaxin (ceftriaxona sédica) com ou sem associacao de um
derivado 5-nitroimidazélico mostrou-se eficaz.

Insuficiéncias hepética e renal: Ndo é necessario diminuir a dose em
pacientes com insuficiéncia renal desde que a funcao hepatica esteja normal.
Somente nos casos em que o clearance de creatinina for menor que 10 mL por
minuto a dose de Triaxin (ceftriaxona sodica) ndo deve ser superior a 2 g/dia.
N&o é necessario diminuir a dose de Triaxin (ceftriaxona sédica) em pacientes
com insuficiéncia hepatica desde que a fungado renal esteja normal. Nos casos
de insuficiéncias hepatica e renal graves e concomitantes, deve-se determinar a
concentragao plasmatica de Triaxin (ceftriaxona sédica) a intervalos regulares,
e se necessario, fazer o ajuste da dose. Em pacientes sob didlise ndo ha
necessidade de doses suplementares apds didlise. Entretanto as concentragdes
séricas devem ser acompanhadas, a fim de avaliar a necessidade de ajuste na
posologia, pois a taxa de eliminagao pode ser reduzida nestes pacientes.

Administracéao
Apbs reconstituicdo com a solucéo diluente apropriada (lidocaina 1%), Triaxin
(ceftriaxona sédica) deve ser administrada exclusivamente por via intramuscular
uma vez que solucdes contendo lidocaina nunca devem ser administradas por
via intravenosa.

Incompatibilidades
Triaxin (ceftriaxona sédica) ndo deve ser diluida em solugdes contendo célcio
(por ex.: Solugdo de Hartmann e/ou Solucao de Ringer).

Instrucées de uso

Administragao intramuscular: diluir Triaxin (ceftriaxona sédica) 250 e 500 mg
em 2 mL de solugao diluente (lidocaina 1%) e o Triaxin (ceftriaxona sédica) 1g
em 3,5 mL de solugéo diluente (lidocaina 1%) e, entdo, administrar por inje¢ao
intramuscular profunda na regiao glitea ou em outro musculo relativamente
grande. Recomenda-se nao injetar mais que 1 g em cada gluteo.

SUPERDOSAGEM

Em casos de superdosagem a concentragdo da droga nao pode ser reduzida
por hemodialise ou didlise peritoneal. Nao ha antidoto especifico. O tratamento
deve ser sintomatico.

PACIENTES IDOSOS, CRIANCAS E OUTROS GRUPOS DE RISCO

Uso em idosos
As doses para adultos ndo precisam ser alteradas para pacientes geriatricos.

Uso em pacientes pediatricos

A dose em pacientes pediatricos deve ser adaptada de acordo com a idade, o
peso corporal e a gravidade da infecgéo (ver posologia).

A seguranga e eficacia do Triaxin (ceftriaxona sédica) em recém-nascidos,
lactentes e criangas foi estabelecida para as doses descritas no item “posologia”.
Estudos mostraram que a ceftriaxona, assim como outras cefalosporinas, pode
deslocar a bilirrubina da albumina sérica. Triaxin (ceftriaxona sédica) nao é
recomendado para neonatos, especialmente prematuros que apresentem risco
de desenvolver encefalopatia devido a hiperbilirrubinemia (ver adverténcias).
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