Amoxicillin and Clavulanic acid

®
GENCLAV Sachet

POWDER FOR ORAL USE
Co-amoxiclav for Injection BP
GENCL AV ® 1000 mg / 200 mg

Injection for IV use

1000 MG/125 MG, 500MG/62.5 MG, 250 MG/31.25 MG

COMPOSITION:

GENCLAV Sachet 1000 mg/125 mg
Each sachet contains:
Amoxicillin Trihydrate BP
equivalenttoAmoxicillin....
Diluted Potassium Clavulanate BP
equivalentto Clavulanic Acid
Excipients.....
Colour: Approved colour used

Excipient with known effect: Aspartame, Sucrose, Sucralose, Sodium Benzoate

GENCLAV Sachet500mg/62.5mg
Each sachet contains:
Amoxicillin Trihydrate BP
equivalenttoAmoxicillin....
Diluted Potassium Clavulanate BP
equivalentto Clavulanic Acid
Excipients.....
Colour: Approved colour used

Excipientwith known effect: Aspartame, Sucrose, Sucralose, Sodium Benzoate

GENCLAV Sachet250 mg/31.25mg
Each sachet contains:
Amoxicillin Trihydrate BP
equivalenttoAmoxicillin....
Diluted Potassium Clavulanate BP
equivalentto ClavulanicAcid
Excipients.....
Colour: Approved colour used

. 250mg

. 31.25mg
.. Qs

Excipient with known effect: Aspartame, Sucrose, Sucralose, Sodium Benzoate
Pharmaceutical Dosage Form: Powder for oral use

GENCLAV 1000 MG/200 MG Injection
Co-Amoxiclav For Injection BP
Composition:
Each pack contains
JOnevra\cantalns
Amoxicillin il i icilin 1000mg
Potassium Clavulanate BP (Sterile i to Clavul: id 200 mg
B) One FFS Ampoule of 20 ml Sterilised Water for Injections BP

Pharmaceutical Dosage Form: Intravenous Injection
) Category: Antibiotic

Therapeutic indications
Genclav s indicated for ing infecti dults
« Severeinfections of the ear, nose and throat (such as mastoiditis, peritonsillar infections, epiglottitis, and

. Communrtyacqulred pneumonia

* Cystitis

« Pyelonephritis

+ Skin and soft tissue infections in particular cellulitis, animal bites, severe dental abscess with spreading
cellulitis

infections, in particular
* Intra-abdominal infections
+ Female genital infections.

jor surgical inadults, such as th ving
the:
* Gastrointestinal tract
« Pelviccavity
* Headandneck
. Brlrarytractsurgery
C should be given ial gui the

Posology and me(hod of administration

p throughoutin { lic aci re
staled in terms ofanindividual component.
- Posolog
Thedose of Genclav thatis: se\ected totreatan rndlvldua\ infection shou\d take into account:
« Th agent
+ Theseverity and the site of the |nlectron
« Theage, weight ft
The use of alternative presen!atrurrs of Gerrclav (e g Ihose mal provrde higher doses of amoxicillin and/or
different
This amoxicillin/clavulanic acid powder for solution for injection or |nrus|on prcwdes a total daily dose of
3000 mg amoxicillin and 600 mg clavulanic acid when administered as recommended below. If it is
considered that a higher daily dose of amoxicillin is required, it is recommended that an alternative
intravenous formulation of Genclav is selected in order to avoid administration of unnecessarily high daily
doses of clavulanic acid.
The duration of therapy should be determined by the response of the patient. Some infections (e.g.
osleornyelrlls) require longer periods of treatment. Treatment should not be extended beyond 14 days
without review.
Consideration should be given to local guidelines on appropriate dosing frequencies for
amoxicillin/clavulanic acid.

Adults and children 240 kg

For i in 1000 mg/200mg every 8 hour
For surgical For procedures less than 1 hour in duration, the recommended dose is
prophylaxis 1000 mg/200 mg to 2000 mg/200 mg given at induction of anesthesia

(Dosesof 2000 mg/200 mg can be achieved by using an alternative
intravenous formulation of Genclav).

For procedures greater than 1 hour in duration, the recommended dose is
1000 mg/200 mg to 2000 mg/200 mg given at induction of anesthesia,
with up to 3 doses of 1000 mg/200 mg in 24 hours.

Clear clinical signs of infection at operation will require a normal course of
intravenous or oral therapy post-operatively.

Paediatric population

Children <40kg

Recommended doses:

« Children aged 3 months and over: 25 mg/5 mg per kg every 8 hours

. Cf 3month: ighing 4kg: 25 mg/5 mg per kg every 12 hours.

Elderly
No dose adjustment s considered necessary.

Renal impairment
D

donth

isrequired i I rCl) than 30 ml/min.

Adults and children = 40 kg

CrCl: 10-30 ml/min Initial dose of 1000 mg/200 mg and then 500 mg/100 mg given twice daily
CrCl < 10 ml /min Initial dose of 1000 mg/200 mg and then 500 mg/100 mg given every

24 hours

Hemodialysis Initial dose of 1000 mg/200 mg and then followed by 500 mg/100 mg
every 24 hours, plus a dose of 500 mg/100 mg at the end of dialysis

(as serum concentrations of both amoxicillin and clavulanic acid are
decreased)

Children<40kg

CrCl: 10 to 30 ml/min | 25 mg/5 mg per kg given every 12 hours

CrCl < 10 ml /min 25 mg/5 mg per kg given every 24 hours

Hemodialysis 25mg/5 mg per kg given every 24 hours, plus a dose of 12.5 mg/2.5 mg
per kg at the end of dialysis (as serum concentrations of both amoxicillin
and clavulanic acid are decreased).

Dose jon and monitor hepatic function at regular interval

Method of administration

Genclav s forintravenous use.

Genclav may be administered either by slow intravenous injection over a period of 3 to 4 min directly into a

vein or via a drip tube or by infusion over 30 to 40 min. Genclav is not suitable for intramuscular

administration.

Children aged less than i i ly.

Treatment with amoxicillin/clavulanic acid may be initiated by the use ofan |ntraveneus preparamn and
mpleted i | idered dividual patient.

Fthe

The reconstitution is to be made under aseptic conditions. The solution is to be inspected visually for
particulate matter prior to administration. The solution should only be used if the solution is clear and free

n
No special requirements.
Any i disposed ofin local

1000 mngOO mg powder for solution lorln]ecnon orinfusion
g in20 ml of solvent. This yi { 20.9mlof
solutron forsingle-d A'rﬂn ient pink col i may i i

; ) .
C ithin 20 minut

C uitable for mult-dl

1000 mg/200 mg powder for solution for injection or infusion

Co-amoxiclav should be reconstituted as described above for injection. Without delay the reconstituted
solution should be added to 100 ml of infusion fluid using a minibag or in-line burette. The following infusion
fluids may be used: Water for injections, 0.9% Sodium chloride or Ringers Solution. After dilution use
immediately.

T ionistobei isually for
particulate matt i o The soluti be usedif the soluti
clearand free from particles.

Contraindications

k toany of
History of a severe immediate i reaction (e.g. to another beta-lactam agent
(eg. i
History of i duete

n Special warnings and precautions for use

Before initiating Iherapy with amuxrcrlhr\/c\avulanlc acid, careful enquiry should be made

concerning icill orother!

Serious and occasionally fatal hypersensitivity reactions (including anaphylactoid and severe cutaneous

adverse reactions) have been reported in patients on penrerlhn lherapy These reactions are more \lkely to

occurinindividuals with a history of penicillin If;

occurs, amoxicillin/clavulanic acid therapy should be dlscontmued and appropriate alternative therapy

instituted.

In the case that an infection is proven to be due to an amoxicillin-susceptible organisms(s) then
" . rom amoxi . linin y

e given g

official guidance.
Thi i

of id may not be suitable for use when there is a high risk that the

presumptive pathogens have resistance to beta-lactam agents that is not mediated by beta-lactamases

susceptible to inhibition by clavulanic acid. As no specific data for T>MIC are available and the data for

oomparable oral presentations are horder\lne this presentallon (without additional amoxicillin) may not be
i tant

uitable for p

in pati ithimpaired renal function orin those receiving high doses.
i " - .
f ill hasbeen i ith tion following

C i treatment wi i
reactions.
Prolonged result f
The occurrence at the treatment initiation of a feverish generalized erythema assocnaled with pustula may
be a symptom of EP). Tt requires

{ acid di ion and contra-indicates any i of
amoxicillin.

icil hould b ith p it evid

havebeen I i ind

prolonged treatment. These events have been very rarely reported in children. In all populallons signs and
symptoms usually occur during or shortly after treatment but in some cases may not become apparent urml
d. Thes

aftertreatment ese
in extremely rare circumstances, deaths have been repurled These have almost always occurred in
patients with serious underlying di taking known to have the p: for
hepatic effects.

Antibiotic-associated colitis has been reported with nearly all antibacterial agents including amoxicillin and

may range in severity from mild to life threatening. Therefore, it is important to consider this diagnosis in

patients who present with diarrhoea during or subsequent to the adrnrnrslrallon of any antibiotics. Should
tibioti iated colitis occur, acid should i be a

physician be consulted and an appropriate therapy initiated. Anti-peristaltic drugs are contra-indicated in

this situation.

Periodic assessment of organ system functions, including renal, hepatic and haematopoietic function is

advisable during prolonged therapy.

Prolongation of prothrombin time has been reported rarely in patients receiving amoxicilin/clavulanic acid.

Adjustments in the dose of oral anticoagulants may be necessary to maintain the desired level of
anticoagulation.

In patients with renal impairment, impairment.

In patients with reduced urine output crystalluria has been observed very rarely, predominantly with
parenteral therapy. During administration of high doses of amoxicillin it is advisable to maintain adequate
fluid intake and urinary output in order to reduce the possibility of amoxicillin crystalluria. In patients with
bladder catheters, a regular check of | patency should be malnlarned
D p

amaxrcrllrn hould testing for
h fol i i
g X
Thepi f clavuls din lic acid may cause anon-specific binding of IgG and
a\bumrn byred cell i fal oom|

There have been reports of positive test results using the Bio-Rad Laboratones Platelia Aspergillus EIAtest
in patients receiving amoxicillin/clavulanic acrd who were subsequently found to be free of Aspergillus
infection. C ti with i ides and with Bio-Rad
Laboratories Platelia Aspergillus EIA test have been reported. Therefore, positive test results in patients
receiving amoxicillin/clavulanic acid should be interpreted cautiously and confirmed by other diagnostic
methods.

Genclav 1000 mg/200 mg

This medicinal pmdud contains 62.9 mg (2.7 mmol) of sodium per vial equivalent to 3,145% of the WHO
intake of anadult.

This medicinal product contains 39.3 mg (1.0 mmol) of potassium per vial. To be taken into consideration by

patients with reduced kidney function or patients on a controlled potassium diet.

ion wi medicinal forms of i
Oralanticoagulants

Oral anticoagulants and penicillin antibiotics have been widely used in practice without reports of
interaction. However, in the literature there are cases of increased international normalized ratio in patients
maintained on acenocoumarol or warfarin and prescribed a course of amoxicillin. If co-administration is
necessary, the prothrombin time or international normalized ratio should be carefu\ly monitored with the
addition or withdrawal of amoxicillin. Moreover, in the dose of oral may be
necessary.

Methotrexate
Penicil i apotential increase in toxicity.

Probenecid

Concomitant use of probenecid is not recommended. Probenecid decreases the renal tubular secretion of
amoxicillin. Concomitant use of probenecid may result in increased and prolonged blood levels of
amoxicillin but not of clavulanic acid.

Mycophenolate mofetil

In patients recervlng mycophenolate mofetil, reduction in pre-dose concentration of the active metabolite
acid (MPA) of 50% has been reported following commencement of oral

amoxicillin plus clavulanic acid. The change in pre-dose level may not accurately represent changes in

overall MPAexposure.

Therefore, achange in the dose of inthe ab:

of cIrnrcaI evidence of graft dysfunz;llon However, close clinical monrlurrng snould be perionned during the

Fertility, pregnancy and lactation

Pregnancy
notindicate direct or indirect ffects with respect to preg
development, parturition or poslnacal developmenl Limited data on the use of amoxlcﬂlrn/c\avu\amc acid
durrng pregnancy in hi de d risk of In )

in women with preterm, premature rupture of the foetal membrane it was reported that prophylactic
treatment with amoxicillin/clavulanic acid may be associated with an increased risk of necrotising
enterocolitis in neonates. Use should be avoided during pregnancy, unless considered essential by the
physician.

Breast-feeding

Both substances are excreted into breast milk (nothing is known of the effects of clavulanic acid on the
breast-fed infant). Consequently, diarrhoea and fungus infection of the mucous membranes are posslble in
the breast-fed infant, so that breast-feeding might have to be di i The possibility of

should be taken into account. Amoxlcl\lrn/clavu\anlc acid should only be used during breast-feeding after
benefitrisk by

y
>< No studies on the effects on the ability to drive and use machines have been performed. However,
undesirable effects may occur (e.g. allergic reactions, dizziness, convulsions), which may influence the
ability to drive and use machines.

Undesirable effects

Side effects with Clavulanate Potassium and Amoxicillin are uncommon and mainly of a mild and transitory

nature Reported side effects include diarrhea, rndlgeslrun nausea, vomiting and mucocutaneous
moderate and rises in AST and/or ALT and alkaline phosphatases

andrarely h tooceur.

Urticaria and erythematous rashes, thrombophlebitis at the site of have been reported occasionally.

Erythema multiforme, Stevens-Johnson syndrome, toxic epidermal necrolysis, bullous exfoliative

dermatitis, serum sickness like syndrome, hypersensitivity vasculitis, interstitial nephritis,

pseudomembranous colitis, prolongation of bleeding time and prothrombin time have been reported to

occur rarely. In common wuh other beta-lactam antibiotics, i and transient
leukopenia, beenreported rarely.

Overdose

Symptoms and signs of overdose

i mptom: fthe fluid be evident. Amoxicillin
crystalluria, to renal failure, h b: d.
nvulsion: occurin pati renal function orin d
Amoxrcrl\m has been reported to precipitate in bladder catheters, predominantly aﬂer intravenous
fl . Aregular hould

Gaslrorntes inal symploms may be treated i with attention to the balance.

y

Pharmacodynamic properties
Pharmacotherapeutic group: Combinations of penicillins, incl. beta-lactamase inhibitors; ATC
code: JO1CR02.

Mechanism ofaction
Amoxicillin is a semisynthetic penicillin (beta-lactam antibiotic) that inhibits one or more enzymes (often
referred to as penicillin-binding proteins, PBPs) in the biosynthetic pathway of bacterial peptidoglycan,
which is an integral structural component of the bacterial cell wall Inhrbrllon or peptidoglycan synthesis
fthe cell wall, i
Amoxicillin is 1o tion by bet:

produced by reslstant bacteria and therefore

Clavulanic acid is a beta-lactam structurally related to penicillins. It inaclrvates some beta—laclarnase
enzymes thereby preventing inactivation of amoxicillin. Clavulanic acid alone does not exert a clinically
useful antibacterial effect.

PHARMACOKINETICS:

The pharmacokinetics of the two components of Amoxicillin and clavulanate potassium are closely
matched. Peak serum levels of both occur about 1 hour after oral administration. The elimination half-lives
of amoxicillin and clavulanic acid both range from 60-80 minutes. Following administration approximately
70% of the dose of amoxicillin is excreted as amoxicillin and approximately 30-40% of an oral dose of
clavulanic acid is excreted in the urine as clavulanic acid, during the first six hours after administration.
Clavulanic acid has been found to be approximately 13% bound to human serum and amoxicillin
approximately 20%. Amoxicillin and clavulanate potassium may be taken at the start of meals with no effect
onits absorption.

GENCLAV 1000 mg/200 mg injection:

About 25% of total plasma clavulanic acid and 18% of total plasma amoxicillin is bound to protein. The
apparent volume of distribution is around 0.3-0.4 I/kg for amoxicillin and around 0.2 l/kg for clavulanic acid.
Following intravenous administration, both amoxicillin and clavulanic acid have been found in gall bladder,
abdominal tissue, skin, fat, muscle tissues, synovial and peritoneal fluids, bile and pus. Amoxicillin does not
adequately fluid.

STORAGE CONDITION:

GENCLAV INJECTION:
Store below 30°C. Protect from light & moisture.
GENCLAV SACHET:
Store below 25°C. Protect from light & moisture.

Keep outof reach of children
LAST REVISION DATE: 09/2023

Manufactured by :

GENERIC HEALTHCARE PVT. LTD.
29A, Shivaji Nagar, Pune-411005.
INDIA

export@ghpl.co

® Trade mark

16/0698

Amoxicilline et Acide clavulanige

®
GENCLAV Sachet

POUDRE POUR USAGE ORAL
Co-amoxiclav pour Injectable BP
GENCL AV ® 1000 mg / 200 mg

Injection pour usage IV

1000 MG/125 MG, 500MG/62.5 MG, 250 MG/31.25 MG

COMPOSITION:
Sachetde GENCLAV 1000 mg/125mg
Chagque sachet contient:
Amoxicilline trihydratée BP
équivalentaAmoxicilline......
Clavulanate de potassium dilué BP
équivalental'acide clavulanique
Excipients.....
Cculeur couleur approuvée utilisée

: Aspartame, Sucralose, B de sodit
Sachetde GENCLAV 500mg/62.5mg
Chagque sachet contient:
Amoxicilline trihydratée BP
équivalentaAmoxicilline .....
Clavulanate de potassium dilué BP
équivalental'acide clavulanique
Excipients.....
Couleur: couleur approuvée utilisée

..1000mg

125mg
.qs.

a notoire: Aspartame, Sucralose, By

Sachetde GENCLAV 250 mg/31.25mg

Chaque sachet contient:

Amoxicilline Innydralée BP

squivalenta 250mg
Clavulanate de potassium dilué BP

équivalenta l'acide clavulanique
Excipients ..
Couleur: cou\eurappmuvee utilisée

.31,25mg
Q.

a ire: Aspartame, Sucralose, B
Forme posologique pharmaceutique: Poudre pour usage oral
GENCLAV 1000 MG/200 MG
Co-Amoxiclav pour injection BP
Composition:
Chaque pack contient
A) Unflacon contient:

Amoxiciline sodiq érile) 6quivalenta acid 00mg
B)U le FFS de 20 ml d'eau pourinjections BP

ﬂ Catégorie: Antibiotique

n Indications thérapeutiques
ique le trai I'adulte et l'enfant

Iqué p
. éve loreille, dunez:
épiglotte fel - né b

ul

* Pneumonie acquise dans la communauté

+ Cystite

+ Pyélonéphrite

. \nfectrons de la peau et des |ISSI.IS mous, notamment la cellulite, les morsures d'animau, les abcés
lulit

« Inf d t

* Infectionsintra-abdominales

« Infections génitales féminines.

Prophylaxie contre les infections associées & des interventions chirurgicales majeures chez I'adulte,
tellesque cellesimpliquantle :

* letractus gastro-intestinal

* lacavité pelvienne

* latéteetlecou

«lachirurgie des voies biliaires.

Il convient de prendre en compte les recommandations officielles sur 'utilisation appropriée des agents
antibactériens.

Posologie et mode d'administration
Les doses sont exprrmees dans I'ensemble en termes de teneur en amoxicilline/acide clavulanique, sauf

d individuel.
- Posologie
d pourtraiter ion individuell Pt
oL leur 6 ibactéri
+ Laséverité etlesite de infection
* Liége,le d: i é ci-d
L'umlsallon d'autres présentations de Genc\av (par exemple, celles qui fuumlssenl des doses plus eIevees
tiou d diffé l ine etI'acid ique) doit
nécessaire.
Cette poudre d'amoxicilline/acide clavulanique pour solution injectable ou pour perfusion fournit une dose
quotidienne totale de 3000 mg d cilline et 600 mg d'acide lorsqu'elle est
lon iedl Sl dére qu'une d idienne plus &l
d il tnécessaire, il est  de ch on i
afind'éviter d i élevées d'acid
La duree du traitement doit étre déterminée par la réponse du patient. Certaines infections (par exemple
des périodes de traitement longues. Le traitement ne doit pas étre prolongé

au-dela de 14 jours sans étre revu.
Il convient de prendre en considération les directives locales sur les fréquences d'administration

Insuffisance rénale
L

basés surla

(CICr)est
supérieure a 30 ml/min.
Adultes etenfants 2 40kg

CICr : 10-30 ml/min Dose initiale de 1000 mg/200 mg puis 500 mg/100 mg administrés deux
fois par jour.

CICr < 10 ml /min Dose initiale de 1000 mg/200 mg, puis 500 mg/100 mg toutes les 24 heures.
Hémodialyse Dose initiale de 1000 mg/200 mg puis 500 mg/100 mg toutes les 24 heures,
plus une dose de 500 mg/100 mg a la fin de la dialyse (car les
sériques d' etd'acide diminuent)
Enfants <40kg
CICr:10a30 mlimin | 25 mg/5 mg par kg és toutes les 12 heures

CICr < 10 ml /min 25 mg/5 mg par kg és toutes les 24 heures

Hémodialyse 25 mg/5 mg par kg administrés toutes les 24 heures, plus une dose de
12,5 mg/2,5 mg par kg & la fin de la dialyse (car les concentrations
sériques dcilline et d'acide sont diminuées).

Insuffisance hépatique
Doser iller la fonction hépatic intervalles réguliers.

Mode d'administration

Genclav peut étre administré soit par injection intraveineuse lente sur une période de 3 a 4 minutes
directement dans une veine ou viauntube de perfusion, soit par perfusion sur 30 4 40 minutes. Genclav ne
convientpasa

Les enfants agés de moins de 3 mois doivent étre administrés uniquement par perfusion
d'amoxicilline/acide clavulanique.

Le traitement par 'amoxicilline/acide clavulanique peut étre initié par ['utilisation d'une préparation
intraveineuse et complété par une présentation orale appropriée, selon ce qui est jugé adéquat pour
chaque pallenl

Jatives 3 itution di

La reconsmunon doit étre effectuée dans des conditions aseptiques. La solution doit étre inspectée

visuellement pour détecter la presence de pamcu\es avant I admm ratrcn La solution ne doit étre utilisée
lle est claire et p p étrejetée.

Aucune exigence particuliére.

Tout produit lisé ou dé étre éliminé émentau:

injection
1000 - d i

mg doit étre di s dan 20 ml de solvant. Cela permet d'obtenir environ 20,9
mr de soruhon pour une umlsahon umdose Une coloration rose transitoire peut apparaitre ou non lors de la

paille pale.
LeC ité
é perfusion
Lesﬂacunsde Cc- iclavne daptés a [ multidose.
ion i pour perfusion

Co amoxlclav dcr( etre reconstltue comme décrit ci- dessus pour Hn]ectlon Sans de\ar la sn\utlon
Les liquides de perfusion suivants peuvent étre utilisés : Eau pour préparations injectables, cnlorure de
sadruma(] 99 lution de rngers ¥ tion, util e
La i d dans d i La solution doit étre inspectée

vrsue\lemenl pour verrﬁer I absence de particules et de decolorallon avant I'administration. La solution ne
doitéf

@ Contre-indications
ctives, al'une des pénicill

de réaction d' ¢ immédiate sévére (par exemple, aun autre agent
parexemple, i éné
o -

bét;

Mises en garde spéciales et précautions d'emploi
Avant d'initier un lrallernenl par arnoxrcl\lrne/aclde clavulanique, il convient de s'enquérir
des réactions é aux penicillines, céphalosporines ou autres

béta-lactamines.
Des réactions d'hypersensibilité graves et parfois fatales (y compris des réactions anaphylactoides et des
réactions indésirables cutanées sévéres) ont été rapportées chez des patients sous traitement par
pénicilline. Ces réactions sont plus susceptibles de se produire chez les personnes ayant des antécédents
d'hypersensibilité a la pénicilline et chez les personnes atopiques. Si une réaction allergique se produit, le
traitement par amoxicilline/acide clavulanique doit étre interrompu et un traitement alternatif approprié doit
etre instauré.

il est prouvé qu't fect tdueaunou pl al
rl faut envisager de passer de cilli ique & cilli é aux
recnmmandatronsofﬂcre\les
Cene i peut ne pas convenir lorsqu'il existe un risque élevé

une résistance aux agents béta-lactamines qui n'est pas médiée

par des béta-lactamases susceptrbles d' etre rnnlbees par l'acide clavulanrque Comme aucune donnée
ifig T>MIC i

\lmltes cette pré ion (sans

peut ne pas étre appropriée pour le

Des convulsions peuvent survenir chez les patients souffrant dinsuffisance rénale ou chez ceux qui
recoiventdes doses élevées.

L'amoxicilline/acide c\avu\amque doit eue évitée en cas de suspicion de mononuc\eose rnfeclleuse carla
survenued'une é al'util

L'utilisation concomitante d'allopurinol pendant le traitement par I'amoxicilline peut augmenter la probabilité
de réactions allergiques cutanées.
L o)

La survenue au début du traitement d'un érythéme généralisé fébrile associé & une pustule peut étre un
symptbme de pusmlose exanthématique algue genérahsee (PEAG) Cette réaction necessue l'arrét de
ultérieure d'

L 'amoxicilline/acide clavulanique doit étre umlsee avec prudence chez les patients présentant des signes

d'insuffisance hépatique.

Des événements hépatiques ont été rapportés principalement chez les hommes et les patients agés et

peuvent étre associés a un traitement prolongé. Ces événements ont été tres rarernent rapportés chez les

enfants. Dans toutes les les signes et o pendant ou peu

apres le traitement, mais dans cerlarns cas, ils peuvenl ne devenlrapparenlsque plusieurs semaines aprés

l'arrét du traitement. lis sont réversibles. hépatiques peuvent étre graves
etdans d 8 rares, des dé nt été rapportés. Ces cas sont presque toujours

survenus chez des patients presencanl une ma\adle sous-jacente grave ou prenant des médicaments

avoir Id
Des colites associées aux antlblothues ont été rapponees avec presque tous \es agents annbacterrens y

ompri icilline, etleu arier
d'envisager ce diagnostic chez les patients qui presentent une drarrhee pendan( ou apres I'administration
d'un antibiotique. En cas de colite associée aux doit étre
rmmedlalemenl |nten0mpue un médecin dan étre oonsulte et un lralternent approprié doit étre mis en
place. Le 1t
Il et conseille d'valuer périodiquement les roncncns des systémes organiques, y compris les fonctions

rénale, hépati éti pendant it prolongé.
Adultes etenfants 240k - Un allongement du temps de prothrombine a été rarement rapporté chez des patients recevant de
Pour diqué dans 1000 mg/200 mg Une i appropriée doit étre entreprise en cas de prescription
Poura prophylaxie | Pour les interventions d'une durée inférieure & 1 heure, la dose d Des  de la dose des oraux_ peuvent étre
maintenir

chirurgicale est de 1000 mg/200 mg & 2000 mg/200 mg administrée & linduction de
I'anesthésie (Des doses de 2000 mg/200 mg peuvent étre obtenues en utilisant
une autre formulation intraveineuse de Genclav).

Pour les interventions d'une durée supérieure a 1 heure, la dose recommandée
est de 1000 mg/200 mg a 2000 mg/200 mg administrée a linduction de
l'anesthésie, avec jusqu'a 3 doses de 1000 mg/200 mg en 24 heures.
Des signes cliniques clairs d'infection au moment de I'opération nécessiteront
un traitement normal par voie intraveineuse ou orale en postopératoire.

Population pédiatrique
Enfants <40kgq
Doses recommandées
. és de 3mois et plus : 25 mg/5
. Enfantsagesde moins de 3 mois ou pesantmmnsde 4kg:25mg/5 mg parkgtoutes les 12 heures.
Personnes agées

Chez les patients présentant une insuffisance rénale, la duse doit étre ajustée en fonction du degré
dinsuffisance.

Chez les patients ayant un débit urinaire réduit, une cristallurie a été observée trés rarement,
principalement lors d'un traitement parentéral. Pendant 'administration de doses élevées d'amoxicilline, il
est conseillé de maintenir un apport liquidien et un débit urinaire adéquats afin de réduire le risque de
cristallurie & I'amoxiciline. Chez les patients porteurs de cathéters vésicaux, il convient de vérifier
régulierement la perméabilité.

Pendant|e traitement par I illine, il convient d'utiliser:
oxydase lors de la recherche de glucose dans 'urine, car des résultats faussement positifs peuvent étre

La présence d'acide dans peut provoquer une liaison non

spécifique des IgG et de 'albumine par les membranes des globules rouges, entrainant un test de Coombs

faussement positif.

On a rapporté des résultats positifs Iors de \utrlrsatrun du test Platelia Aspergillus EIA de Bio-Rad
quise sontrévélés parla suite

exernplsd infection & illus. D

non-Aspergillus ont été signalées avec le test Platelia Aspergillus EIA de Bio-Rad Laboratories. Par
consequenl les resullats posmfs du test chez Ies patients recevanl de \amaxrcrllrne/aclde clavulanique

d'autr

Genclav 1000 mg/200mg

Ce medlcarnenl oonllenl 62 9 mg (2,7 mmol) de sodium par flacon, ce qui équivaut & 3 145 % de I'apport
I'OMS pour un adulte.

Ce medlcamenl contlent 39,3 mg (1 0 mmo\) de pntassrum parﬂacon Aprendre en considération par les
unefonctron un

formes d'i

Anticoagulants oraux

es anliccagulanls oraux et les antibiotiques de la famille des pénicillines ont été largement utilisés en
pratique sans qu'aucune interaction n'ait été signalée. Cependant, la littérature fait état de cas
d'augmentation du rapport international normalisé chez des patients malnlenus sous acénocoumarol ou
warfarine et auxquels on a prescrit un traitement par cil Siune est nécessaire,
le temps de prothrombine ou le rapport international normalisé doivent étre soigneusement surveillés lors
de I'ajout ou du retrait de I'amoxiciline. De plus, des ajustements de la dose des anticoagulants
orauxpeuvent tre nécessaires.

Méthotrexate

Les pénicillines peuvent réduire 'excrétion du
toxicite.

Probénécide

L'utilisation de éné n'est pas ée. Le énécide diminue la sécrétion
tubulaire rénale de I illine. L'utilisation i de énécide peut entrainer une

taux sanguin cil is pas de '

entrainantune potentielle de

Mycophénolate mofétil

Cnez \es pahents recevant du mycopneno\ale mofétil, une réduction de Ia concenlratlon pré-dose du
8 MP), d'envlron 50 %aété début du traitement

oral par { plus acide La de la ion pré-dose peut ne pas

é écisé i al'AMP.

Par de la dose de é mofétil ne devrait pas étre
nécessarre en \absence de signes clrmques de dysfoncllonnement du greffon. Cependant une
ur peuaprés|

Fertilité, grossesse etallaitement

Grossesse

d I'animal n‘indiquent pas d'effet:
ledeé la parturiti ledé natal. Lesdonneesllmrtees
sur 'utilisation de 'amoxicilline/acide clavulanrque pendant la grossesse chez I'homme n'indiquent pas
d durisque de Dans le étude menée chez des femmes
presenlant une rupture prerr\aturee de la rr\embrane foetale, il a été rapporté que le traitement

par peut étre associé & un risque accru d'entérocolite
nécrosante chez les nouveau-nés. L'utilisation de ce médicament doit étre évitée pendant la grossesse,
saufsielle estconsidérée comme essentielle parle médecin.
Allaitement matemel
Les deux substances sont excrétées dans le lait matemel (on ne connait pas les effets de I'acide
clavulanique sur le nournsson alrarte) Par cnnsequenl une drarrnee et une infection lnngrque des
allaité, d

- - . |

peut devoir
La possrbrlrte d'une ser\slbllrsatrun dolt étre prise en compte. L‘amuxlcl\lrnelacrde clavulanique ne doit étre
rapport parle médecin traitant.

J S| Effets surl'aptitudea conduire et util hil

étude surles effets sur 'aptitude & conduire et a utiliser ines n'a été réalisé
Cependant, des effets indé (parexemple, réactions allergiques, vertiges,

ce quipeutinfluencer 'ap! a ire eta utiliser des machines.

Effets mdésnrahles
Les effets secondaires du Clavulanate Potassium et de I ine sont peu fréquents

de nature légére et transitoire. Les effets secondaires rapportés comprennent des diarrhées, des
Occasi des modérées et iques des taux dAST et/ou d'ALT et des
lines et, rarement, e

d'hépatite et d'ictére choleslallque Des cas d' umcalre etd'éruptions érythémateuses, de Ihrombopr\leblte
ausite d' |n]ec||on ontéte slgnales occasrannelrernenl De rares cas d'érythéme polymorphe, de syndmme

de Stevens-Johnson, toxlque de d it

la maladie sérique, de vascularite d' é, de néphrite il i de colite
du temps de et du temps de prothrombine ont été

signalés.

Comme d'autr ibic de la famille des béta-lactamines, on a signalé de rares cas d'oedéme

doQuincke P péni e, . o

Y Surdosage

d S ym lomeselsr nes de surdosage

Des 1t etune ion de I'équilibre des fluides et d

étre évidents. Une cristallurie d'amoxicilline, conduisant dans certains cas & une insuffisance rénale, a éte
observée.
Des convulsions peuvent survenir chez les patients dont la fonction rénale est altérée ou chez ceux qui
recoivent des doses élevées.
On asignalé que cilline précipite dans | théters vésicaux, i apre:

d Un contréle régulier de la ilité doi 5

Traitement de 'intoxication
Les symptdmes gastro-intestinaux peuvent étre traités de maniére symptomatique, en veillant a 'équilibre
hydro-électrolytique.
L 10YTY

Propriétés pharmacodynamiques

Groupe pharmacothérapeutique : Associations de pénicillines, y compris les inhibiteurs de
bétalactamase code ATC : JO1CR02

Mécanisme d'action

L'amoxicilline est une pénicilline semi- ibiotique béta-lacts qui inhibe une ou plusieurs
enzymes (souvent appelees protémes de liaison 4 la pemcﬂlrne PBP) dans la voie de bn)synlhese du

L’lnhrblllon dela synlhese du peplldcglycane entraine un affaiblissement de la paroi cellulaire, qui est
uividelalyse etdelamort dela cellul

L'amoxicilline est susceptible d'étre dégradée par les béta-lactamases produites par les bactéries

résistantes et, par conséquent, le spectre d'activité de I'amoxicilline seule n'inclut pas les organismes qui

produisent ces enzymes.

L'acide est un béta-lactz

enzymes béta-| \actamases empecnant ainsi [

apparenté aux pénicillines. Il inactive certaines
de I L'acide seul

PHARMACOCINETIQUE
La des deux de icilline et du de potassium est trés
proche. L les des d 1heure apré

I'administration orale. Les demi-vies d'élimination de I'amoxicilline et de I'acide clavulanique sont toutes
deux comprises entre 60 et 80 minutes. Aprés administration, environ 70 % de la dose d'amoxicilline est
excrétée sous forme d'amoxicilline et environ 30-40% d'une dose orale d'acide clavulanique sont excrétés
dans l'urine sous forme d'acide clavulanrque
sous forme d i i ion. Onaconstaté
que l'acide clavulanique se lie & environ 13 % au sérum humain et \amoxrcrlhne a environ 20 %.
L'amoxicilline et le clavulanate de potassium peuvent étre pris au début des repas sans effet sur leur
absorption.
GENCLAV 1000 mg/200 mg en injection :
Environ 25 % de I'acide clavulanique total du plasma et 18 % de I'amoxicilline totale du plasma sont liés aux
protéines. Le volume apparenl de drstnbutlon estd' envlron 0,3-0,4 lkg pour I'amoxicilline et d'e environ 0, 2
I/kg pour ' acnde Aprés et l'acide

bilai peau, | Jes fissu
Ies Irquldes syrruvlaux et perrlur\eaux Ies ﬂurdes el perltoneaux la bile et le pus. L'amoxicilline ne se

ETAT DE CONSERVATION :
GENCLAV INJECTION:
Stocker & une température inférieure 830°C
Protéger delalumiére et de 'humidité.
GENCLAV SACHET:
Stocker a une température inférieure a25°C
Protéger de lalumiére et de I'humidité.
Tenir hors de portée des enfants.
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