CHARAKTERYSTYKA PRODUKTU LECZNICZEGO

1. NAZWA PRODUKTU LECZNICZEGO

Ceftriaxon-MIP i.v./i.m. 1 g, proszek do spauzania roztworu do wstrzykiwia infuzji
Ceftriaxon-MIP i.v. 2 g, proszek do spedzania roztworu do infuzji

2. SKEAD JAKO SCIOWY | ILO SCIOWY

Ceftriaxon-MIP i.v./i.m. 1 g: 1 fiolka zawiera lcgftriaksonu Ceftriaxonum w postaci ceftriaksonu
sodowego (1,193 g)

Ceftriaxon-MIP i.v. 2 g: 1 fiolka zawiera 2 g céditksonu Ceftriaxonum w postaci ceftriaksonu
sodowego (2,386 Q).

3. POSTAC FARMACEUTYCZNA
Ceftriaxon-MIP i.v./i.m. 1 g: 1 g proszek do spmmizania roztworu do wstrzykivia infuzji

Ceftriaxon-MIP i.v. 2 g: 2 g proszek do spgizania roztworu do infuzji

4. SZCZEGOLOWE DANE KLINICZNE
4.1 Wskazania do stosowania

Produkt Ceftriaxon-MIP jest wskazany do stosowaniaczeniu nagpujacych zakaen u dorostych
i dzieci, w tym noworodkow urodzonych o czasie (oddzenia):

- bakteryjne zapalenie opon mézgowo-rdzeniowych,
— pozaszpitalne zapalenie ptuc,

— szpitalne zapalenie pluc,

- ostre zapalenia uclaodkowego,

— zakaenia w obgbie jamy brzusznej,

- powiktane zakaenia drég moczowych (w tym odmiedniczkowe zapaleeiek),
— zakaenia kdci i stawow,

- powiklane zakzenia skoéry i tkanek rakkich,

- rzezaczka,

- kita,

- bakteryjne zapalenie wsierdzia.

Ceftriaxon-MIP ma@na stosowé&

— w leczeniu zaostrzeprzewlekiej obturacyjnej choroby ptuc u dorostych;

— w leczeniu rozsianej postaci boreliozy (wczesntgjdisim 11) i p&nej (stadium Ii1)) u
dorostych i dzieci, w tym noworodkoéw od 15. dmiaia;

— w przedoperacyjnym zapobieganiu zakaiom miejsc operowanych;

- w leczeniu pacjentéw z neutropgnii ktérych wysipita gomczka prawdopodobnie
spowodowana zakaniem bakteryjnym;



- w leczeniu pacjentow z bakteriegnktéra przebiega w powdaniu z zakaeniami
wymienionymi wyzej, lub podejrzewa sj ze przebiega w powkaniu z tymi
zakaeniami.

Produkt Ceftriaxon-MIP naly podaw& w skojarzeniu z innymi lekami przeciwbakteryjnynawsze,
gdy spektrum jego dziatania nie obejmuje wszystkiakterii, ktére mogwywotywat dane zakaenie
(patrz punkt 4.4).

Nalezy wziag¢ pod uwag oficjalne wytyczne dotyee wiaciwego stosowania lekéw
przeciwbakteryjnych.

4.2 Dawkowanie i spos6b podawania
Dawkowanie

Dawka zaley od ckzkosci, wrazliwosci, umiejscowienia i rodzaju zakenia, jak rownie od wieku
oraz czynnéci watroby i nerek danego pacjenta.

Dawki zalecane w tabelach paej 3 zwykle zalecanymi dawkami w tych wskazaniach. W
szczegolnie eikich przypadkach naky rozwazy¢ zastosowanie dawek z gornej granicy zalecanego
zakresu.

Dorosli i dzieci w wieku powiej 12 lat £50 kq)

Dawka ceftriaksonu* | Czestos¢ podawania** Wskazania do stosowania

Pozaszpitalne zapalenie ptuc

Zaostrzenia przewlekiej obturacyjnej choroby
ptuc

Zakazenia w obgbie jamy brzusznej
Powiktane zakzenia drég moczowych (w tym
odmiedniczkowe zapalenie nerek)

ldo2g Raz na deb

Szpitalne zapalenie ptuc
2g Raz na dap Powiktane zakzenia skory i tkanek mkkich
Zakazenia kaci i stawow

Leczenie pacjentéw z neutropgnii ktérych
wystpita gogczka prawdopodobnie
spowodowana zakaniem bakteryjnym
Bakteryjne zapalenie wsierdzia
Bakteryjne zapalenie opon mézgowo-
rdzeniowych

2do4g Raz na deb

* W potwierdzonej bakteriemii natg rozwazy¢ zastosowanie dawek z gérnej granicy zalecanego
zakresu.

** Podawanie dwa razy na delfco 12 godzin) mma rozwayc¢, jesli stosuje s dawki wigksze ni 2
g na dobk.

Wskazania do stosowania u dorostych i dzieci w wipwyzej 12 lat £50 kg), ktére wymagaj
specjalnych schematéw dawkowania:

Ostre zapalenia ucleodkowego

Produkt Ceftriaxon-MIP mina poda w pojedynczej dawce dogsniowej 1 do 2 g. Ograniczone
dane wskazuj ze w przypadku, gdy pacjent jestdio chory lub poprzednie leczenie nie przynosi
poprawy, produkt Ceftriaxon-MIP me by skuteczny podczas podawania dgmiowego w dawce
1 do 2 g na dapprzez 3 dni.




Przedoperacyjne zapobieganie zamaom miejsc operowanych
2 g w pojedynczej dawce przed zabiegiem chirurgiczn

Rzezaczka
500 mg w pojedynczej dawce dagmiowej.

Kita

Zwykle zalecana dawka to 500 mg do 1 g raz n& dobickszona w kile uktadu nerwowego do 2 g
raz na dob przez 10-14 dni. Zalecenia dotyce dawkowania w leczeniu kity, w tym kity uktadu
nerwowego, g ustalone na podstawie ograniczonych danych.Maleig¢ pod uwag krajowe lub
lokalne wytyczne.

Rozsiana postaboreliozy [wczesna (stadium 1) i pida (stadium 111}]
2 g raz na dapprzez 14-21 dni. Zalecaggiézny czas trwania leczenia; najewzigé pod uwag
krajowe lub lokalne wytyczne.

Dzieci i mlodzig

Noworodki, niemowta i dzieci w wieku od 15. dnia do 12 lat (<50 kg)
U dzieci o masie ciata 50 kg i yoej naley stosowa zwykta dawle dla dorostych.

Dawka ceftriaksonu* | Czestos¢ podawania** Wskazania do stosowania

Zakazenia w obgbie jamy brzusznej
Powiktane zakzenia drég moczowych (w tym
50 do 80 mg/kg mc. Raz na dob odmiedniczkowe zapalenie nerek)
Pozaszpitalne zapalenie ptuc

Szpitalne zapalenie ptuc

Powiktane zakzenia skory i tkanek mkkich
Zakazenia kaci i stawow

Raz na dob Leczenie pacjentéw z neutropgnii ktérych
wystgpita gogczka prawdopodobnie
spowodowana zakaniem bakteryjnym

50 do 100 mg/kg mc.
(maksymalnie 4 g)

80 do 100 mg/kg mc.
(maksymalnie 4 g)

Bakteryjne zapalenie opon mézgowo-

Raz na dop rdzeniowych

100 mg/kg mc.

(maksymalnie 4 g) Raz na dob Bakteryjne zapalenie wsierdzia

* W potwierdzonej bakteriemii natg rozwazy¢ zastosowanie dawki z gérnej granicy zalecanego
zakresu.

** Podawanie dwa razy na deljco 12 godzin) mmna rozway¢, jesli stosuje s dawki wicksze ni
2 g na dob.

Wskazania do stosowania u noworodkow, niemiovazieci w wieku od 15. dnia do 12 lat (<50 kg),
ktére wymagaj specjalnych schematéw dawkowania

Ostre zapalenia uclieodkowego

W pocztkowym leczeniu ostrego zapalenia uéhadkowego ména poda produkt Ceftriaxon-MIP
w pojedynczej dawce dogsgniowej 50 mg/kg mc. Ograniczone dane wskazig w przypadku, gdy
dziecko jest eizko chore lub pocgkowe leczenie nie przynosi poprawy, produkt Cakton-MIP
moze by¢ skuteczny podczas podawania dgmiowego w dawce 50 mg/kg mc. na gdaqiyzez 3 dni.

Przedoperacyjne zapobieganie za@aom miejsc operowanych
50 do 80 mg/kg mc. w pojedynczej dawce przed zameghirurgicznym.




Kita

Zwykle zalecana dawka to 75 do 100 mg/kg mc. radaim (maksymalnie 4 g) przez 10-14 dni.
Zalecenia dotycce dawkowania w leczeniu kity, w tym kity uktadum@wego, § ustalone na
podstawie bardzo ograniczonych danych. Kalgzig¢ pod uwag krajowe lub lokalne wytyczne.

Rozsiana postaboreliozy [wczesna (stadium 1) i pda (stadium il)]
50 do 80 mg/kg mc. raz na doprzez 14-21 dni. Zalecagsiézny czas trwania leczenia; najewzigé
pod uwag krajowe lub lokalne wytyczne.

Noworodki w wieku 14 dni
Ceftriaxon-MIP jest przeciwwskazany u wéamkow w wieku do 41 tygodni lige od daty ostatniej
miespczki (wiek cazowy + wiek chronologiczny).

Dawkowanie ceftriaksonu* | Czestosé podawania | Wskazania do stosowania

Zakazenia w obgbie jamy brzusznej
Powiktane zakzenia skory i tkanek mkkich

Powiktane zakzenia drég moczowych (w tym
odmiedniczkowe zapalenie nerek)

Pozaszpitalne zapalenie ptuc
Szpitalne zapalenie ptuc
Zakazenia kaci i stawow

Leczenie pacjentow z neutropgnii ktorych
wystgpita gogczka prawdopodobnie
spowodowana zakaniem bakteryjnym

20 do 50 mg/kg mc. Raz na dob

Bakteryjne zapalenie opon mbzgowo-
50 mg/kg mc. Raz na deb rdzeniowych
Bakteryjne zapalenie wsierdzia

* W potwierdzonej bakteriemii natg rozwazy¢ zastosowanie dawki z gérnej granicy zalecanego
zakresu.
Nie naley przekracza maksymalnej dawki dobowej wynagzj 50 mg/kg mc.

Wskazania do stosowania u noworodkow w wieku Oal4ktbre wymagaj specjalnych schematéw
dawkowania

Ostre zapalenia uclieodkowego
W pocztkowym leczeniu ostrego zapalenia uéhadkowego ména poda produkt Ceftriaxon-MIP
w pojedynczej dawce dogshiowej 50 mg/kg mc.

Przedoperacyjne zapobieganie zaaom miejsc operowanych
20 do 50 mg/kg mc. w pojedynczej dawce przed zameghirurgicznym.

Kita

Zwykle zalecana dawka to 50 mg/kg mc. raz nacqwhez 10-14 dni. Zalecenia dotyce
dawkowania w leczeniu kity, w tym kity uktadu nerwego, g ustalone na podstawie bardzo
ograniczonych danych. Nalewzia¢ pod uwag krajowe lub lokalne wytyczne.

Czas trwania leczenia

Czas trwania leczenia jestzry w zalenosci od przebiegu choroby. Zgodnie z ogolnymi zasadam
antybiotykoterapii, podawanie ceftriaksonu iglkontynuowa przez 48 do 72 godzin po ggieniu
goraczki u pacjenta lub potwierdzeniu eradykacji bakter



Osoby w podesziym wieku

U os6b w podesztym wieku nie jest konieczna moddj dawki zalecanej dla dorostych, pod
warunkiem zadowalagej czynngéci watroby i nerek.

Pacjenci z zaburzeniem czydoiongtroby

Dostpne dane nie wskazupa konieczn&@ dostosowania dawki w lekkich lub umiarkowanych
zaburzeniach czynidoi watroby, pod warunkiengze czynndé nerek nie jest zaburzona.

Nie ma danych z badalotyczcych pacjentow z ekkim zaburzeniem czynioi watroby (patrz
punkt 5.2).

Pacjenci z zaburzeniem czydoionerek

U pacjentéw z zaburzeniem czydnbnerek nie ma koniecz&t zmniejszania dawki ceftriaksonu,
pod warunkiemze czynnéc¢ watroby nie jest zaburzona. Tylko w schytkowej niewlabsci nerek
(klirens kreatyniny <10 ml/min) dawka ceftriaksomie powinna b§ wicksza nk 2 g na dob.

U pacjentéw dializowanych nie ma koniecgcicstosowania dawek uzupetrjaych po dializie.
Ceftriakson nie jest usuwany podczas hemodializglatizy otrzewnowej. Zalecagsicista
obserwagj kliniczng w celu oceny bezpiecéstwa i skuteczriei.

Pacjenci z aizkim zaburzeniem czynfo wgtroby i nerek

U pacjentéw z eizkim zaburzeniem czynidoi zaréwno nerek, jak i gtroby, zaleca siscisty
obserwagj kliniczng w celu oceny bezpiecastwa i skuteczrii.

Sposo6b podawania

Produkt Ceftriaxon-MIP mma podawaw infuzji dazylnej trwapgcej co najmniej 30 minut (zalecany
spos6b podania) lub w powolnym wstrzyaiu dazylnym trwagcym 5 minut, lub w gibokim
wstrzykniciu domisniowym. Dazylne wstrzyknécie w sposéb przerywany w czasiezizym niz

5 minut naley wykon& najlepiej w duae zyty. U niemowht i dzieci w wieku pordej 12 lat dawki
dozylne wynosace 50 mg/kg mc. lub wcej naley podawa w postaci infuzji. U noworodkéw dawki
dozylne naley podawa w czasie diaszym ni 60 minut, aby zmniejszyyzyko encefalopatii
bilirubinowej (patrz punkty 4.3 i 4.4). Wstrzykwia domgsniowe naley wykonywa na

odpowiedna gtebokas¢ w obrebie wzgkdnie duego mesnia; nie podawaw jedno miejsce wicej niz

1 g. Podawanie dog#iniowe naley rozwazy¢ wtedy, gdy podanie dgine nie jest mgiwe lub jest
mniej odpowiednie dla danego pacjenta. Dawkikate nz 2 g naley podawé dozylnie.

Nigdy nie podawadaozylnie roztworow, w ktérych zastosowano jako rozpmzsnik roztwor
lidokainy (patrz punkt 4.3). Natg wzig¢ pod uwag informacje podane w Charakterystyce Produktu
Leczniczego dla lidokainy.

Ceftriakson jest przeciwwskazany u noworodkow (wkui<28 dni), u ktorych jest konieczne (lub
oczekuje €, ze kedzie konieczne) diylne leczenie roztworami zawiegaymi wam, w tym ciagltymi
infuzjami zawierajcymi wap, takimi jak roztwory dazywienia pozajelitowego, ze wzglu na
ryzyko wytrcenia s¢ soli wapniowej ceftriaksonu (patrz punkt 4.3).

Ze wzgkdu na ryzyko wytcenia s§ osadu nie wolnozaywac rozcieiczalnikbw zawierajcych wagm
(np. roztworu Ringera lub roztworu Hartmanna) dzpusszczenia ceftriaksonu w fiolkach ani do
dalszego rozciezania przygotowanego roztworu do podaniaytfeego. S6l wapniowa ceftriaksonu
moze sk takze wytrci¢ w razie zmieszania ceftriaksonu z roztworem zaajgeym wapm w tym
samym zestawie do podawaniazgoego. W zwazku z tym ceftriaksonu nie wolno miegzani
podawa jednoczénie z roztworami zawierggymi wam (patrz punkty 4.3, 4.4 6.2).



W celu przedoperacyjnego zapobiegania zekEom miejsca operowanego, ceftriakson hafda
30-90 minut przed zabiegiem chirurgicznym.

Instrukcja dotycgca rekonstytuciji produktu leczniczego przed podanigatrz punkt 6.6.
4.3 Przeciwwskazania

Nadwraliwos¢ na ceftriakson, na jgkolwiek inng cefalosporya lub na ktégkolwiek substangj
pomocnicz wymieniory w punkcie 6.1.

Ciezka reakcja nadwediwosci (np. reakcja anafilaktyczna) na jakikolwiek inagtybiotyk beta-
laktamowy (penicyliny, monobaktamy lub karbapenemyyywiadzie.

Ceftriakson jest przeciwwskazany u:
- wczeniakow w wieku do 41 tygodni ligz od ostatniej miegtzki (wiek chzowy + wiek
chronologiczny)*;
— noworodkdw urodzonych o czasie (w wieku do 28 dni):
-z hiperbilirubinemi, zéttaczlg lub z hipoalbuminemilub kwasig, poniewa s to
stany, w ktdrych wjzanie bilirubiny jest najprawdopodobniej zaburzgne*
- u ktorych jest konieczne (lub oczekuje, sie kedzie konieczne) dglne leczenie
preparatami wapnia lub infuzjami zawig@ymi wapm, ze wzgédu na ryzyko
wytracenia s¢ soli wapniowej ceftriaksonu (patrz punkty 4.4, 4682).
*  Badaniain vitro wykazaty,ze ceftriakson mze wypierd bilirubing z jej miejsc wazania z
albuminami surowicy, stwarzgj w ten sposob ryzyko encefalopatii bilirubinoweplich
pacjentow.

Przed domgsniowym wstrzykngciem ceftriaksonu rozpuszczonego w roztworze liflokaalezy
upewnt sie, ze pacjenta nie dotygprzeciwwskazania do stosowania lidokainy (patnzigpy.4).
Nalezy zapozna si¢ z informacjami podanymi w Charakterystyce Produl¢azniczego dla
lidokainy, zwlaszcza dotygzymi przeciwwskaza

Roztwordow ceftriaksonu zawiesgych lidokairg nie wolno nigdy podawadazylnie.

4.4 Specjalne ostrzeenia i srodki ostroznosci dotyczace stosowania

Reakcje nadwrdiwosci

Podobnie jak w przypadku wszystkich antybiotykéwebl@aktamowych, obserwowancegkie

i niekiedy prowadgce do zgonu reakcje nadwliavosci (patrz punkt 4.8). 3& wystapi cigzka reakcja
nadwraliwosci, nalezy natychmiast przerwdeczenie ceftriaksonem i zastosdveslpowiednie
leczenie ratunkowe. Przed rozpeciem leczenia naky ustal, czy pacjent nie przebyt w przesato
cigzkiej reakcji nadwraliwosci na ceftriakson, inne cefalosporyny lub jakikawinny antybiotyk
beta-laktamowy. Nalgy zachowad ostraznos¢ podczas stosowania ceftriaksonu u pacjentow z
niecizka reakcp nadwraliwosci na inne antybiotyki beta-laktamowe w wywiadzie.

Obserwowano eikie dziatania niepmdane w obgbie skory (zespdt Stevensa-Johnsona lub zespoét
Lyella - toksyczna nekroliza naskorka), jedmakzstas¢ wystepowania tych dziakajest nieznana
(patrz punkt 4.8).

Interakcja z produktami zawiesgymi wam

Opisano przypadki zgondw w wyniku wytania s¢ soli wapniowej ceftriaksonu w ptucach i nerkach
u wczeéniakow i urodzonych o czasie noworodkoéw w pierwsayiashcu zycia. Co najmniej jedno z
dzieci otrzymywato ceftriakson i wapv réznym czasie i przez phe zestawy do podawania
dazylnego. W dostpnych danych naukowych nie ma potwierdzonych ddsties
wewngtrznaczyniowych stratach u pacjentéw innychmoworodki, leczonych ceftriaksonem i



roztworami zawieracymi wapm lub innymi produktami zawierggymi wam. W badaniacln vitro
wykazanoze u noworodkow wygpuje zwekszone, w poréwnaniu do innych grup wiekowych,
ryzyko wytrcania s¢ soli wapniowej ceftriaksonu.

U pacjentéw, niezalmie od wieku, nie wolno mies¢ani podawa ceftriaksonu jednoczgie z
roztworami do podawania dginego zawierajcymi wapm, nawet jéli stosuje s} rozne linie infuzyjne
lub podaje si w rézne miejsca. Jednak w celu uniéeia wytracenia osadu, u pacjentéw w wieku
powyzej 28 dni ceftriakson i roztwory zawiegag wap mozna podawa kolejno jeden po drugim,
jezeli linie infuzyjne g wkilute w r&ne miejsca lubgwymienione, lub pomidzy infuzjami zostam
starannie przeptukane fizjologicznym roztworem.s#dili u pacjentow konieczne jest podawanie w
ciggtej infuzji zawieragcych wapm roztwordéw do catkowitegaywienia pozajelitowego (ang. total
parenteral nutrition, TPN), osoba z fachowego pegkomedycznego nie rozway¢ zastosowanie
alternatywnych metod leczenia przeciwbakteryjnégiire nie wiza sie z takim ryzykiem wytgcania
si¢ osadu. Jeeli zastosowanie ceftriaksonu u pacjentéw, u kidhganieczne jest ggte zywienie
pozajelitowe, zostanie uznane za nigltie, ceftriakson i roztwory do TPN v podawéa
jednoczénie, ale przez rine linie infuzyjne wkiute w réne miejsca. Inna nitiwos¢ to przerwanie
podawania TPN na czas infuzji ceftriaksonu i prakghie linii infuzyjnej pomgdzy podaniem
roztworéw (patrz punkty 4.3, 4.8, 5.2 6.2).

Dzieci i mtodzie

Bezpieczastwo stosowania i skuteczitoproduktu Ceftriaxon-MIP u howorodkéw, niemaiv
dzieci okrélono dla schematéw dawkowania opisanych w punkb&wkowanie i Sposob
podawania“ (patrz punkt 4.2). Badania wykazag/ceftriakson, podobnie jak niektore inne
cefalosporyny, mee wypiera bilirubing z miejsc wizania z albuminami surowicy.

Produkt Ceftriaxon-MIP jest przeciwwskazany u witeakoéw oraz donoszonych noworodkow,
u ktérych wystpuje ryzyko encefalopatii bilirubinowej (patrz purk3).

Autoimmunologiczna niedokrwis§é hemolityczna

Obserwowano przypadki autoimmunologicznej niedogt@ti hemolitycznej u pacjentow
otrzymupcych antybiotyki z grupy cefalosporyn, w tym protd@eftriaxon-MIP (patrz punkt 4.8).
Obserwowano eikie przypadki niedokrwistezi hemolitycznej, w tym zakazone zgonem, podczas
leczenia produktem Ceftriaxon-MIP, zaréwno u dords} jak i u dzieci.

Jezeli podczas leczenia ceftriaksonem u pacjentaapysiedokrwistd¢, nalezy wzia¢ pod uwag
mozliwos¢ niedokrwistdci zwigzanej z cefalosporyn przerwa leczenie ceftriaksonem do czasu
okreslenia etiologii niedokrwistsi.

Dlugotrwate leczenie

W trakcie dtugotrwatego leczenia najeegularnie oznaczanorfologi krwi.

Zapalenie jelita grubego, nadmierny wzrost drobtroi®~y niewraliwych

Obserwowano wyspowanie zapalenia jelita grubego i rzekomoblon@gsteapalenia jelita grubego,
zwigzanego ze stosowaniem lekow przeciwbakteryjnycticpas stosowaniu niemalidego z lekow
przeciwbakteryjnych, tade ceftriaksonu. Mze ono mié przebieg od postaci lekkiej do zagaace]
zyciu. Dlatego wane jest, aby wzt pod uwag takie rozpoznanie u pacjentéw z biegaritora
wystapita podczas lub po zakozeniu stosowania ceftriaksonu (patrz punkt 4.8)ety rozwazy¢
przerwanie leczenia ceftriaksonem i podanie lekaiatdigcych swaoicie naClostridium difficile Nie
podawa produktow leczniczych hamugych perystaltyk

Podobnie jak podczas stosowania innych lekow prawditeryjnych, mee dog¢ do nadkaenia
niewrazliwymi drobnoustrojami.



Ciezka niewydolné¢ nerek i vatroby

U pacjentéw z eizka niewydolndcig nerek i watroby zaleca siscisty obserwagj kliniczng w celu
oceny bezpieczstwa i skuteczniei (patrz punkt 4.2).

Zaburzenia wynikéw testéw serologicznych

Ceftriaxon-MIP mae wplywa na wyniki testu Coombsa, bowiem aeospowodowa fatszywie
dodatni wynik testu. Ceftriaxon-MIP me tez spowodowa fatszywie dodatni wynik testu na
galaktozemy (patrz punkt 4.8).

Nieenzymatyczne metody oznaczania glukozy w mooagrda fatszywie dodatnie wyniki. Podczas
leczenia produktem Ceftriaxon-MIP zawai@lukozy w moczu nalg oznaczé metodami
enzymatycznymi (patrz punkt 4.8).

Séd

Kazdy gram produktu Ceftriaxon-MIP zawiera 3,6 mmadsoNaley wzigé¢ to pod uwag
u pacjentoéw stosagych diet z kontroloway zawartdcia sodu.

Zakres dziatania przeciwbakteryjnego

Ceftriakson ma ograniczony zakres dziatania przeakteryjnego i mege nie nadawasie do
stosowania w monoterapii niektorych rodzajow zakachybaze zidentyfikowany zostat
drobnoustréj odpowiedzialny za zakaie (patrz punkt 4.2). W zakeniu kilkoma drobnoustrojami,
gdy wsréd podejrzewanych drobnoustrojéwaporne na ceftriakson, nalerozwazy¢ zastosowanie
dodatkowego antybiotyku.

Stosowanie lidokainy

Jezeli jako rozpuszczalnik stosowany jest roztwor kdimy, otrzymany roztwor ceftriaksonu teo
by¢ uzyty tylko do wstrzykné¢ domiesniowych. Przed gyciem naley wziag¢ pod uwag
przeciwwskazania do stosowania lidokainy, ogienéa i inne istotne informacje wymienione w
Charakterystyce Produktu Leczniczego lidokainyrgpptinkt 4.3). Roztworow zawiesgych
lidokaine nie wolno nigdy podawadazylnie.

Kamicazoétciowa

W razie zaobserwowania cieni w badaniu USG, ayalezig¢ pod uwag mazliwosé¢ wytracenia s
soli wapniowej ceftriaksonu. W badaniach US&@hgerzykazétciowego uwidoczniono cienie
omytkowo wzkte za kamienigobtciowe, ktore byly obserwowanegziej podczas stosowania
ceftriaksonu w dawkach 1 g na dabwiekszych. Szczegoihostraznosé¢ nalezy zachowa u dzieci i
miodziezy. Takie stpty zanikay po zak@czeniu leczenia ceftriaksonem. Rzagkgty soli wapniowej
ceftriaksonu powoduyjobjawy. J&li wysigpig objawy, zaleca gileczeniezachowawcze,
niechirurgiczne; lekarz powinien rozay& przerwanie leczenia ceftriaksonem podstawi®cery
stosunku korzgi do ryzyka u konkretnego pacjeifpatrz punkt 4.8)

Zastéjzokci

U pacjentéw leczonych produktem Ceftriaxon-MIP albs®vano przypadki zapalenia trzustki,
spowodowane prawdopodobnie niedraécia drogzotciowych (patrz punkt 4.8). U wkszaci
pacjentow wysipowalty czynniki ryzyka zastojebici i powstawania szlamidiciowego, np. przebyte
powazne leczenie, eizka choroba i catkowiteywienie pozajelitowe. Nie nima wykluczy, ze
produkt Ceftriaxon-MIP jest czynnikiem wyzwajaym lub sprzyjajcym powstawaniu osadow
z0tciowych.



Kamica nerkowa

Obserwowano przypadki kamicy nerkowej, ktoragpstvata po przerwaniu leczenia ceftriaksonem
(patrz punkt 4.8). 3& wystapig objawy, naley przeprowad badanie USG. Stosowanie u pacjentow
z kamig nerkowg w wywiadzie lub z hiperkalciwgipowinno by rozwazone przez lekarza na
podstawie oceny stosunku kofeydo ryzyka u konkretnego pacjenta.

4.5 Interakcje z innymi produktami leczniczymi i inne rodzaje interakcji

Ze wzgkdu na ryzyko wytgcenia s¢ osadu nie wolnoaywaé rozcienczalnikbdw zawierajcych wapg,
takich jak roztwor Ringera lub roztwér Hartmannardkonstytuciji produktu Ceftriaxon-MIP ani do
dalszego rozciezania przygotowanego roztworu do podaniaytieego. Wytgcanie s¢ soli
wapniowej ceftriaksonu nie wyshpic takze w razie zmieszania ceftriaksonu z roztworem
Zzawierajcym wam w tym samym zestawie do podawaniaydpnego. Ceftriaksonu nie wolno
podawa jednoczénie przez trojnik z zawierggymi wapm roztworami daylnymi, w tym
zawieragjcymi wapm infuzjami daylnymi, np. dozywienia pozajelitowego. Jednaku pacjentow
innych niz noworodki, ceftriakson i roztwory zawiegag wam mazna podawé kolejno jeden po
drugim, jezeli linie infuzyjne zostamstarannie przeptukane pagdiy infuzjami odpowiednim,
zgodnym farmaceutycznie roztworem. W badaniackitro na osoczu uzyskanym od dorostych oraz
z krwi pepowinowej noworodkéw wykazanae noworodki § naraone na zwjkszone ryzyko
wytracania s¢ soli wapniowej ceftriaksonu (patrz punkty 4.2, 431, 4.8 6.2).

Jednoczesne stosowanie doustnych lekéw przeciwegadveych mae nasilé antagonistyczne
dziatanie wobec witaminy K i zwksza& ryzyko krwawienia. Zalecagiczeste monitorowanie
miedzynarodowego wspéitczynnika znormalizowanego (INRY odpowiednie dostosowanie dawki
antagonisty witaminy K do jego wakm, zarowno podczas leczenia ceftriaksonem, jakjego
zakaczeniu (patrz punkt 4.8).

Istnieja sprzeczne dowody na temat ryzyka nasilenia toksyga dziatania antybiotykow
aminoglikozydowych na nerki podczas podawania waskeniu z cefalosporynami. W przypadkach
takich naley stosowad zalecane w praktyce klinicznej monitorowanigzehia danego
aminoglikozydu (i czynn& nerek).

W badaniun vitro zaobserwowano antagonistyczne dzialanie podczasvsémia skojarzenia
chloramfenikolu z ceftriaksonem. Znaczenie kliniezaj obserwaciji jest nieznane.

Nie mazadnych doniesiena temat interakcji porguzy ceftriaksonem a doustnymi produktami
zawierajcymi wam ani pomédzy ceftriaksonem podawanym dasriiowo a produktami
zawieragcymi wam (dozylnymi lub doustnymi).

U pacjentéw leczonych ceftriaksonem test Coombszerda wynik falszywie dodatni.

Ceftriakson, podobnie jak inne antybiotyki, lecsspowodowaé fatszywie dodatni wynik testu na
galaktozemy.

Podobnie, nieenzymatyczne metody oznaczania zaleagiokozy w moczu magdat fatszywie
dodatnie wyniki. Z tego powodu podczas leczeni&riedSonem stzenie glukozy w moczu natg
oznacza metody enzymatycza.

Nie zaobserwowano zaburzenia czy§tmerek po jednoczesnym podawaniuaytin dawek
ceftriaksonu i silnych lekéw moczegnych (np. furosemidu).

Jednoczesne podawanie probenecydu nie spowalmmmadji ceftriaksonu.



4.6  Wplyw na ptodnosé, cigze i laktacje

Ciaza

Ceftriakson przenika przez bagdozyska. Dostpne g tylko ograniczone dane dotyre stosowania
ceftriaksonu u kobiet w gty. Badania na zwiegzach nie wykazuj bezpgredniego ani poedniego
szkodliwego wptywu na rozwoj zarodka lub ptodu,wér okotoporodowy ani pourodzeniowy (patrz
punkt 5.3). Ceftriakson nie byt podawany podczasagly, a zwlaszcza w pierwszym trymestrze,
tylko wtedy, gdy korz§ci przewaajag nad ryzykiem.

Karmienie piersj

Ceftriakson jest wydzielany do mleka ludzkiego whymastzeniu, jednak podczas stosowania dawek
leczniczych nie przewidujegradnego wptywu ceftriaksonu na karmionego piensiworodka lub
niemowk. Nie mazna jednak wykluczy ryzyka biegunki i zakaenia grzybiczego btogluzowych.
Nalezy wziag¢ pod uwag mozliwosé uczulenia. Nalgy podjgé decyzg o przerwaniu karmienia piegsi
lub przerwaniu stosowania ceftriaksonu, boopod uwag korzysci z karmienia piergidla dziecka

i korzysci z leczenia dla matki.

Ptodnag¢

Badania wptywu na rozrodcgbnie wykazaly niekorzystnego wptywu na ptodé&obiet
i mezczyzn.

4.7  Wplyw na zdolnos¢ prowadzenia pojazddéw i obstugiwania maszyn

Podczas leczenia ceftriaksonem megstpic¢ dziatania niepgadane (np. zawroty gtowy), ktére
mog mie¢ wptyw na zdolné¢ prowadzenia pojazddw i obstugiwania maszyn (paitirzkt 4.8).
Pacjenci powinni zachowastraznos¢ podczas prowadzenia pojazdéw lub obstugiwania ymasz

4.8 Dziatania niepazadane

Najczsciej zgtaszane dziatania niepoane ceftriaksonu to eozynofilia, leukopenia, migiiowose,
biegunka, wysypka i zwkszenie aktywn@i enzymow vgtrobowych.

Czestas¢ wystepowania dziata niepazadanych ceftriaksonu okilwno na podstawie danych z bada
klinicznych.

W klasyfikacji czstasci wystepowania dziata niepazadanych zastosowano ngstijaca konwencg:
Bardzo cgsto & 1/10)

Czsto ¢ 1/100 do < 1/10)

Niezbyt czsto ¢ 1/1000 do < 1/100)

Rzadko £ 1/10 000 do < 1/1000)

Czestaé¢ nieznana (nie mee by okreslona na podstawie deginych danych)

Klasyfikacja Czestosé
uktadow i Czesto Niezbyt czsto Rzadko , a
narzadéw nieznana

Zakaenia i Grzybicze Rzekomobtoniaste | Nadkaenie
zargenia zakaenie zapalenie jelita
pasaytnicze naradow grubego

ptciowych
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Klasyfilfacja ' Czestosé
uktadow i Czesto Niezbyt czsto Rzadko . a
narzadow nieznana

Zaburzenia krwi i | Eozynofilia Granulocytopenia Niedokrwista¢

uktadu chtonnego | Leukopenia Niedokrwistg¢ hemolityczna

Matoptytkowas¢ | Zaburzenia Agranulocytoza
krzepnkcia

Zaburzenia ukfadu Wstrzs

immunologicznego anafilaktyczny
Reakcja
anafilaktyczna
Reakcja
rzekomoanafila
ktyczna
Reakcja
nadwraliwosci’

Zaburzenia uktadu Bol gtowy Drgawki

nerwowego Zawroty gtowy

Zaburzenia ucha i Uczucie

btednika wirowania

Zaburzenia ukfadu Skurcz oskrzeli

oddechowego,

klatki piersiowej i

srodpiersia

Zaburzeniaotadka | Biegunka Nudndgci Zapalenie

i jelit Luzne stolce Wymioty trzustki
Zapalenie jamy
ustnej
Zapalenie
jezyka

Zaburzenia Zwigkszenie Powstawanie

watroby i drog aktywnaci stratow w

z0tciowych enzymow pecherzyku

watrobowych zOtciowym

Zo6ttaczka gder
podkorowych
mdzgu
(kernicterug

Zaburzenia skory i| Wysypka Swiad Pokrzywka Zespot

tkanki podskoérnej Stevensa-
Johnsona
Toksyczna
nekroliza
naskorka
Rumiea
wielopostaciow
y
Ostra
uogolniona
osutka
krostkowa
(AGEP)
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Klasyfikacja

ol ) Czestos¢
uktadow i Czesto Niezbyt czsto Rzadko . a
narzadow nieznana
Zaburzenia nerek i Krwiomocz Skapomocz
drég moczowych Cukromocz Powstawanie
stratéw w
nerkach
(odwracalne)
Zaburzenia ogolne Zapaleniezyt Obrzk
i stany w miejscu B6l w miejscu Dreszcze
podania wstrzyknkcia
Gorgczka
Badania Zwiekszenie Falszywie
diagnostyczne stezenia kreatyniny dodatni wynik
we krwi testu Coombsa
Falszywie
dodatni wynik
testu na
galaktozemj®
Falszywie
dodatni wynik
oznaczania
glukozy za
pomog

nieenzymatycz
nych testow

Na podstawie zgltosagpo dopuszczeniu produktu do obrotu. Poniedzatania te s zgtaszane
dobrowolnie i dotycz populacji o nieokrdonej doktadnie wielkéci, niemaliwe jest wiarygodne
oszacowanie gatasci ich wystpowania, dlatego sklasyfikowanpjpko nieznag.

Patrz punkt 4.4

Zakaenia i zaraenia pasgytnicze
Doniesienia o biegunce po leczeniu ceftriaksonergang¢ zwigzane zClostridium difficile Nalezy
zastosowa odpowiednie wyréwnanie gospodarki wodno-elektooiej (patrz punkt 4.4).

Whytracanie s¢ soli wapniowej ceftriaksonu

Zaobserwowano rzadkie ggkie, a w kilku przypadkach zakozone zgonem, dziatania niegdane u
wczesniakow i noworodkow urodzonych o czasie (w wiek@<i) otrzymugcych daylnie
ceftriakson i wap. W badaniu pgmiertnym zaobserwowano sty soli wapniowej ceftriaksonu w
ptucach i nerkach. D ryzyko wytacania st u noworodkow wynika z ich matej afdpsci krwi i
diuzszego okresu pottrwania ceftriaksonu w poréwnardomstymi (patrz punkty 4.3, 4.4 5.2).

Zgtaszano przypadki wyfcania s¢ w nerkach, gtéwnie u dzieci w wieku poxey 3 lat, ktére
otrzymywaty due dawki dobowe (n80 mg/kg mc./dod) lub duze dawki catkowite (wiksze nk
10 g) i wystpowaly u nich dodatkowe czynniki ryzyka (np. ograeinie poday ptynéw lub
unieruchomienie w t&ku). Ryzyko powstawania gtow jest zwékszone u pacjentow
unieruchomionych lub odwodnionych. Zdarzenie takae by objawowe lub bezobjawowe, e
prowadzé do niewydolnéci nerek i bezmoczu i przemija po odstawieniu @fsonu (patrz punkt
4.4).

Obserwowano wygcanie s¢ soli wapniowej ceftriaksonu wepherzykuzétciowym, gtéwnie u
pacjentow leczonych dawkamigiszymi od zalecanej standardowej dawki. Badaniapgektywne u
dzieci wykazaty zmiemnczestas¢ powstawania sitdw podczas podawania ddnego - nawet ponad
30% w niektérych badaniach. €zaé¢ wystepowania wydaje giby¢ mniejsza podczas powolnej
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infuzji (trwajacej 20 - 30 minut). Efekt ten jest zwykle bezobjawopjednale rzadko stom
towarzyszyly objawy kliniczne, takie jak bol, nudnbi wymioty. W takich przypadkach zalecane jest
leczenie objawowe. Wygcanie s jest zwykle odwracalne po przerwaniu leczeniarizddsonem

(patrz punkt 4.4).

Zgtaszanie podejrzewanych dzigdlaiepazadanych

Po dopuszczeniu produktu leczniczego do obrottnstest zgtaszanie podejrzewanych dfiata
niepazgdanych. Umaliwia to nieprzerwane monitorowanie stosunku kéckylo ryzyka stosowania
produktu leczniczego. Osoby nadee do fachowego personelu medycznego powinny zgftasz
wszelkie podejrzewane dziatania niegpadane za poednictwem Departamentu Monitorowania
Niepazagdanych Dziata Produktow Leczniczych Uedu Rejestracji Produktéw Leczniczych,
Wyrobdw Medycznych i Produktow Biobdjczych: Al. deolimskie 181C, 02-222 Warszawa,

tel.: + 48 22 49 21 301, faks: + 48 22 49 21 30&ad: ndl@urpl.gov.p!

4.9 Przedawkowanie

W razie przedawkowania magvystapi¢ takie objawy, jak nudrigi, wymioty i biegunka. Nie mma
zmniejszy stezenia ceftriaksonu podczas hemodializy lub dialitg@wvnowej. Nie ma swoistej
odtrutki. Leczenie przedawkowania jest objawowe.

5. WLA SCIWO SCI FARMAKOLOGICZNE

5.1  Wiasciwosci farmakodynamiczne

Grupa farmakoterapeutyczna: leki przeciwbaktergioestosowania ogélnego; cefalosporyny Il
generacji, kod ATC: J01DDO04.

Mechanizm dziatania

Ceftriakson hamuje syntezciany komoérkowej bakterii po zazaniu s¢ z biatkami wazacymi
penicylire (PBP). Powoduje to przerwanie biosyntéziany komaorkowej (peptydoglikanéw), co
prowadzi do lizy mierci komorki bakterii.

Oporngé

Oporna¢ bakterii na ceftriakson nze by wynikiem jednego lub kilku z nagiujacych

mechanizmow:

. hydroliza przez beta-laktamazy, w tym beta-lakdayno rozszerzonym profilu substratowym
(ECBL), karbapenemazy lub chromosomalne cefalosay (AmpC), ktére magbyc¢
indukowane lub stale wytwarzane przez niektérergatilenowych bakterii Gram-ujemnych z
derepresorowanym genem beta-laktamazy;

. zmniejszone powinowactwo biatekagicych penicylig do ceftriaksonu;
. nieprzepuszczaldoé btony zewrtrznej bakterii Gram-ujemnych;
. bakteryjne pompy aktywnie usuweg lek z komorki.

Wartasci graniczne w testach wilawvosci

Wartcici graniczne minimalnegoegienia hamujcego (MIC) okrélone przez Europejski Komitet ds.
Oznaczania Lekowegiwosci Drobnoustrojow(EUCAST)asnastpujace:
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Test metody rozcienczeniowny

Drobnoustrgj (MIC, mgl/l)
Wrazliwy Oporny
Enterobacteriaceae <1 >2
Staphylococcus spp a. a.
Streptococcus spp b. b.
(grupy A, B, CiG)
Streptococcus pneumoniae <0,5" >2
Paciorkowce zielence <0,5 >0,5
Haemophilus influenzae <0,1Z >0,12
Moraxella catarrhalis <1 >2
Neisseria gonorrhoeae <0,12 >0,12
Neisseria meningitidis <0,17 >0,12
Niezwiazane z gatunkami <1* >2

a. Wraliwos¢ okreslona na podstawie wikbwosci na cefoksytya.

b. Wraliwos¢ okreslona na podstawie wihwosci na penicylig.

c. lzolaty z MIC dla ceftriaksonu powgj wart@ci granicznej wraliwosci wystpuja rzadko; w

razie ich wykrycia naley przeprowad ponowny test i, w razie potwierdzenia wyniku, [saé

do laboratorium referencyjnego.

d. Wartgci graniczne dotyezdawki darylnej 1 g raz na dapi duzej dawki co najmniej 2 g raz na

doke.

Skuteczné kliniczna wobec konkretnych drobnoustrojow

Czestas¢ wystepowania habytej oporsoi wybranych gatunkéw nie sk rézni¢ w zaleznosci od

rejonu geograficznego i czasu, w zgku z czym przydatnegdokalne informacje na temat oposeq

zwlaszcza w razie leczeniagkich zakaen. W razie potrzeby natg zaségnaé¢ porady eksperta,
jezeli lokalne wysgpowanie oporn&i jest na tyle powszechnig wyteczndg¢ ceftriaksonu,

przynamniej w niektorych rodzajach zaka, jest watpliwa.

Czesto wrazliwe gatunki

Gram-dodatnie tlenowe

Staphylococcus aurelf@razliwe na metycylig)*
Gronkowce koagulazo-ujemne (wiave na metycylig)*
Streptococcus pyogen@gupa A)

Streptococcus agalactiggrupa B)

Streptococcus pneumoniae

Paciorkowce zieleace

Gram-ujemne tlenowe
Borrelia burgdorferi
Haemophilus influenzae
Haemophilus parainfluenzae
Moraxella catarrhalis
Neisseria gonorrhoea
Neisseria meningitidis
Proteus mirabilis
Providencia spp

Treponema pallidum
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Gatunki, wsrod ktérych moze wysgpi¢ problem opornasci nabytej

Gram-dodatnie tlenowe
Staphylococcus epidermidis
Staphylococcus haemolytidus
Staphylococcus homiris

Gram-ujemne tlenowe
Citrobacter freundii
Enterobacter aerogenes
Enterobacter cloacae
Escherichia coli%
Klebsiella pneumonigk
Klebsiella oxytoc’
Morganella morganii
Proteus vulgaris
Serratia marcescens

Beztlenowe
Bacteroides spp
Fusobacterium spp
Peptostreptococcus spp
Clostridium perfringens

Drobnoustroje o oporndsci naturalne;j

Gram-dodatnie tlenowe
Enterococcus spp
Listeria monocytogenes

Gram-ujemne tlenowe
Acinetobacter baumannii
Pseudomonas aeruginosa
Stenotrophomonas maltophilia

Beztlenowe
Clostridium difficile

Inne

Chlamydia spp
Chlamydophila spp
Mycoplasma spp
Legionella spp
Ureaplasma urealyticum

£ Wszystkie gronkowce oporne na metycyli tez oporne na ceftriakson.
" Odsetek oporn@i >50% w co najmniej jednym regionie.
Szczepy wytwarzage ESBL g zawsze oporne.

%
5.2  Wiasciwosci farmakokinetyczne
Wchitanianie

Po daylnym podaniu 500 mg i 1 g ceftriaksonu w szybkistraykniciu (bolug srednie
maksymalne gtenie ceftriaksonu w osoczu wynosi, odpowiednio tol®0 i 200 mg/l. Po dylnej
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infuzji 500 mg, 1 g i 2 g ceftriaksonwegenie ceftriaksonu w osoczu wynosi, odpowiednio tolgD,
150 i 250 mg/l. Po wstrzykegiu domisniowym srednie maksymalneetenie ceftriaksonu w osoczu
jest w przyblzeniu o potow mniejsze od gtenia obserwowanego podnym podaniu
rownowanej dawki. Maksymalne gtenie w osoczu po jednorazowym degmiowym podaniu

dawki 1 g wynosi okoto 81 mg/l i jest ggiane po 2-3 godzinach od podania.

Pole pod krzyw zaleznosci skzenia w osoczu od czasu po podaniu dgmowym jest takie samo,
jak obserwowane po dginym podaniu réwnowanej dawki.

Dystrybucja

Objetos¢ dystrybucji ceftriaksonu wynosi 7-12 |.¢S&nia znacznie przekraczaeg minimalne stzenia
hamupce dla wékszasci odpowiednich patogenow wykrywalngw tkankach, w tym w plucach,
sercu, drogachotciowych lub watrobie, migdatkach, uchérodkowym i btoniesluzowej nosa,
kosciach oraz w ptynie mézgowo-rdzeniowym, optucnowynaziéwkowym i w wydzielinie
gruczotu krokowego. Po wielokrotnym podaniu obsgengie zwickszeniesredniego maksymalnego
stezenia w 0S0CzU (Gekd 0 8-15%; w wekszasci przypadkdw stan stacjonarny gigny jest w gigu
48-72 godzin w zalanosci od drogi podawania.

Przenikanie do szczegoélnych tkanek

Ceftriakson przenika przez opony mézgowo-rdzenidstepier przenikania jest najwkszy, gdy

opony obgte g stanem zapalnym. Zgodnie z doniesienigngidnie maksymalnegtenie

ceftriaksonu w CSF u pacjentow z bakteryjnym zagate opon mézgowo-rdzeniowych wynosi do
25% stzenia w osoczu, w poréwnaniu z 2%z&nia w 0soczu u pacjentéw bez stanu zapalnego opon.
Maksymalne stzenie ceftriaksonu w CSF ggiane jest w aigu okoto 4-6 godzin po wstrzylkgtiu
dazylnym. Ceftriakson przenika przez bati¢ozyskows i jest wydzielany do mleka matki w matym
stezeniu (patrz punkt 4.6).

Wigzanie z biatkami

Ceftriakson w sposéb odwracalnygae st z albuminami. W§zanie z biatkami osocza wynosi okoto
95% przy s¢zeniu w osoczu ponej 100 mg/l. Wizanie s¢ ulega nasyceniu i zgzany odsetek
zmniejsza s wraz ze wzrostemgtenia (do 85% przy steniu w osoczu wynogzym 300 mg/l).

Metabolizm

Ceftriakson nie jest metabolizowany w organizmie,udega przeksztatceniu w nieaktywne
metabolity przez flay jelitows.

Eliminacja

Klirens osoczowy catkowitego ceftriaksonu (zmanego i niezwizanego) wynosi 10-22 ml/min.
Klirens nerkowy wynosi 5-12 ml/min. 50-60% ceftréaku wydalane jest w postaci niezmienionej z
moczem, gtéwnie na drodze przezania kébuszkowego, natomiast 40-50% wydalane jest w ppstac
niezmienionej zolcia. Okres poéttrwania eliminacji catkowitego ceftriakal u dorostych wynosi

okoto 8 godzin.

Pacjenci z zaburzeniem czydoionerek lub wtroby

U pacjentéw z zaburzeniem czysobnerek lub wtroby farmakokinetyka ceftriaksonu jest tylko
nieznacznie zmieniona, z nieznacznym wydhiem okresu pottrwania (mniejzniwukrotnym),
nawet u pacjentdw z gikim zaburzeniem czynioi nerek.
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Wyjasnieniem wzgtdnie niewielkiego zwikszenia okresu péttrwania w zaburzeniu czysehoerek
jest kompensacyjne zgkiszenie klirensu pozanerkowego, wyniag ze zmniejszenia wdania s¢ z
biatkami i odpowiadajcego mu zwikszenia klirensu pozanerkowego ceftriaksonu.

U pacjentéw z zaburzeniem czydnbwatroby okres poéttrwania eliminacji ceftriaksonu jest
wydtuzony dzeki kompensacyjnemu zekszeniu klirensu nerkowego. Wynika to zekze
zwigkszenia wolnej frakcji ceftriaksonu w osoczu, cpyprynia s¢ do obserwowanego
paradoksalnego zekszenia catkowitego klirensu leku rownolegle zeckseniem olgjtosci
dystrybucji odpowiadaiym zwickszeniu klirensu catkowitego.

Osoby w podesziym wieku

U os6b w podesztym wieku (ponad 75 kxgdni okres pottrwania w fazie eliminacji jest zug/kiwa
do trzech razy ditszy niz u mtodych dorostych.

Dzieci i mlodzig

Okres pottrwania ceftriaksonu jest wyghuny u noworodkoéw. W okresie od urodzenia dongaenia
14. dniazycia stzenie wolnego ceftriaksonu @ by dodatkowo zwikszone przez takie czynniki,
jak zmniejszone przeszanie k¢buszkowe i zmienione wzanie st z biatkami. W okresie
dziecihstwa okres pottrwania jest krétszyzni noworodkdéw i dorostych.

Klirens osoczowy i olatos¢ dystrybucji catkowitego ceftriaksonu u noworodkdwemowht i dzieci,
s wicksze ni u dorostych.

Liniowos¢ i nieliniowosé

Farmakokinetyka ceftriaksonu jest nieliniowa i wstkye podstawowe parametry farmakokinetyczne,
Z wyjatkiem okresu poéttrwania w fazie eliminacjy galezne od dawki, jeeli oparte g na catkowitym
stezeniu leku, wzrastgf w stopniu mniejszym niproporcjonalny do dawki. Ta nielinioé®wynika

Z wysycania wjzania s¢ z biatkami osocza, w zgezku z czym obserwowana jest dla catkowitego
stezenia ceftriaksonu w osoczu, ale nie dla wolnejZwiezanej) frakcji ceftriaksonu.

Zaleznosci farmakokinetyczno-farmakodynamiczne

Podobnie jak w przypadku innych antybiotykow betitdmowych, wskanikiem farmakokinetyczno-
farmakodynamicznym, ktéry wykazuje najlepsorelacg ze skutecznizia in vivojest odsetek
okresu pomidzy kolejnymi dawkami, w ktorym stenie niezwazanego ceftriaksonu jestsisze nk
minimalne s¢zenie hamujce (MIC) dla swoistych gatunkéw bakterii (tzn. %WIE).

5.3 Przedkliniczne dane o bezpiecsstwie

Dane uzyskane w badaniach na zwgeeh wskazuj, ze duwe dawki soli wapniowej ceftriaksonu
prowada do powstawania ztogow i gtow w pecherzykuzotciowym u psow i malp; jak wykazano,
zjawisko to jest odwracalne. Badania na zwitrzh nie przyniostgadnych dowodéw wskazgych
na toksyczny wplyw na rozrodcgoani na genotoksyczaé Nie przeprowadzono baila
rakotworczdci ceftriaksonu.

6. DANE FARMACEUTYCZNE

6.1  Wykaz substancji pomocniczych

Nie zawiera.
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6.2 Niezgodndci farmaceutyczne

Zgodnie z doniesieniami literaturowymi, ceftriakgest niezgodny z amsakryrwankomycys,
flukonazolem i antybiotykami aminoglikozydowymi. Wzypadku jednoczesnego stosowania leki te
nalezy podawa oddzielnie.

Roztworéw zawieragych ceftriakson nie wolno miesza innymisrodkami ani do nich dodawa
oprdécz tych wymienionych w punkcie 6.6. W szczegfdn ze wzgédu na ryzyko wytcania s
osadu nie wolnoaywaé rozcienczalnikow zawierajcych wapm (np. roztworu Ringera lub roztworu
Hartmanna) do rozpuszczenia ceftriaksonu w fiolieda dalszego rozaezania przygotowanego
roztworu do podania dglnego. Ceftriaksonu nie wolno miegzani podawa jednoczénie z
roztworami zawieracymi wapm, w tym stosowanych w catkowityaywieniu pozajelitowym (patrz
punkty 4.2, 4.3, 4.4 4.8).

6.3 Okres waznosci

3 lata
Sporzdzony roztwér ména przechowywa24 godziny w lodéwce (2°C-8°C).

6.4 Specjalnesrodki ostroznosci podczas przechowywania

Przechowywa w temperaturze do 30°C.
Sporadzony roztwor — patrz punkt 6.3.

6.5 Rodzaj i zawartos¢ opakowania

Fiolki ze szkita z korkiem bromobutylowym i alumimrgm kapslem typu flip-off w tekturowym
pudetku.

1 fiolka
5 fiolek
10 fiolek
25 fiolek

Nie wszystkie wielkéci opakowa musz znajdowé sie w obrocie.

6.6 Specjalnesrodki ostroznosci dotyczace usuwania i przygotowania produktu leczniczego
do stosowania

Patrz punkt 4.2 w celu uzyskania dodatkowych infacjin

Sposaob przygotowania roztworu do infuzjizgitmych

Ceftriaxon-MIP i.v./i.m. 1 g i Ceftriaxon-MIP i.2 g m@na podawéaw infuzji dazylnej trwajcej co
najmniej 30 minut. Zawarod 1 fiolki produktu Ceftriaxon-MIP i.v./i.m. 1 g luBeftriaxon-MIP i.v.
2 g rozpuszczasiw 40 ml jednego z nej wymienionych ptynow do infuzji, niezawiegaych
wapnia (patrz punkt 6.2):

- woda do wstrzykiwa

- 0,9% roztwor chlorku sodu

- 0,45% roztwér chlorku sodu + 2,5% roztwor glukozy

- 5% roztwor glukozy

- 10% roztwor glukozy

- 6% roztwdr dekstranu w 5% roztworze glukozy

- ptyny do infuzji zawierajce skrob¢ hydroksyetylowas (6-10%)
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Roztwory maj kolor zoftawy. Ta cecha substancji czynnej nie ma wptyaskuteczn& i tolerancg
produktu leczniczego.

Przygotowany w fiolce roztwér przeznaczony jesjetinorazowego pobrania. Zalecane jest
wykorzystanie roztworu bezp@dnio po przygotowaniu (patrz punkt 6.3).

Sposib przygotowania roztworu do wstrzykiwdozylnych
Zawarta¢ jednej fiolki produktu Ceftriaxon-MIP i.v./i.m. @ naley rozpuéci¢ w 10 ml wody do
wstrzykiwai i wstrzykiwat bezpdrednio dozyly.

SposAéb przygotowania roztworu do wstrzykinebmiesniowych

Substangj suchy 1 g naley rozpuci¢ w 3,5 ml roztworu do wstrzykiwa- 1% roztworu
chlorowodorku lidokainy. Roztwor natg podawé w glebokim wstrzyknéciu domisniowym. Dawki
wigksze nt 1 g naley dzieli¢ i wstrzykiwat w wigcej niz jedno miejsce.

7. PODMIOT ODPOWIEDZIALNY POSIADAJ ACY POZWOLENIE NA
DOPUSZCZENIE DO OBROTU

MIP Pharma Polska Sp. z o.o0.
ul. Orzechowa 5

80-175 Gdask

Tel.: 58 303 93 62

Faks: 58 322 16 13

e-mail: info@mip-pharma.pl

8. NUMERY POZWOLE N NA DOPUSZCZENIE DO OBROTU

Ceftriaxon-MIP i.v./im. 1 g: 10742

Ceftriaxon-MIP i.v. 2 g: 10743

9. DATA WYDANIA PIERWSZEGO POZWOLENIA NA DOPUSZCZENIE DO
OBROTU | DATA PRZEDLU ZENIA POZWOLENIA

Data wydania pierwszego pozwolenia na dopuszczimabrotu: 30.04.2004 r.

Data ostatniego przedienia pozwolenia: 12.03.2014 r.

10. DATA ZATWIERDZENIA LUB CZ ESCIOWEJ ZMIANY TEKSTU
CHARAKTERYSTYKI PRODUKTU LECZNICZEGO
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