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Kysymyksia ja vastauksia lausuntomenettelysta, joka koskee
ladkevalmistetta nimelta
Augmentin
(amoksisilliini ja klavulaanihappo)

Euroopan lddkevirasto (EMEA) on saattanut Augmentin-ladkevalmisteen arvioinnin paatdkseen.
Viraston lddkevalmistekomitea (CHMP) katsoi, ettd Augmentin-lddkevalmisteen médrddmiseen
liittyvid tietoja on yhtendistettdvd Euroopan unionissa.

Arviointi tehtiin 30 artiklan mukaisena menettelyni'.

Mitad Augmentin on?

Augmentin on antibiootti. Sitd kdytetdén lyhytaikaisesti monien yleisten infektioiden hoidossa:

e hengityselinten (hengitysteiden ja keuhkojen) infektiot, kuten risatulehdus, sivuontelotulehdus,
vilikorvatulehdus, keuhkoputkitulehduksen ja keuhkokuumeen paheneminen

e virtsateiden (elimiston virtsaa kuljettavien rakenteiden) infektiot

e ihon ja pehmytkudosten (ihon alaisten rakenteiden) infektiot.

Sitd voidaan kayttdd myos vakavampien infektioiden, kuten luukudoksen tai vatsansisdisten

infektioiden, hoitoon. Liséksi sitd voidaan kdyttdd tiettyjen infektioiden ehkédisemisessa.

Myos koamoksiklavina tunnettu Augmentin sisiltdd kahta vaikuttavaa ainetta: amoksisilliinia, joka on
beetalaktaameihin kuuluva antibiootti (samaa ryhmié kuin penisilliinit), seké klavulaanihappoa, joka
on beetalaktamaasin estdjd. Kun Augmentin imeytyy elimistodn, amoksisilliini tuhoaa infektiota
aiheuttavat bakteerit. Klavulaanihappo puolestaan estdd beetalaktamaasi-nimistd entsyymié, jonka
avulla bakteerit voivat tuhota amoksisilliinia, toimimasta. Tdmén johdosta antibiootti voi vaikuttaa
kauemman aikaa, joten se tuhoaa bakteereita tehokkaammin. Amoksisilliinin ja klavulaanihapon suhde
voi vaihdella vélilld 16:1 (yksi gramma amoksisilliinia ja 62,5 mg klavulaanihappoa) ja 2:1 (250 mg
amoksisilliinia ja 125 mg klavulaanihappoa).

Augmentinia on saatavana tabletteina, oraalisuspensioina seka liuoksena injektio- tai infuusionestetta
(suonensisdisti tiputusta) varten. Sitd on saatavana myos seuraavilla kauppanimilld: Augmentan,
Augmentine, Clavamel, Clavamox, Clavepen, Clavulin, Clavumox, Clavurion, Neoduplamox,
Noprilam, Pangamox, Penilan ja Spektramox.

Miksi Augmentinia arvioitiin uudelleen?

Augmentin on hyvéksytty Euroopan unionissa kansallisissa menettelyissid. Tdmén vuoksi ladkkeen
kayttotavoissa on eroja niissé jasenvaltioissa, joissa lddkevalmiste on hyviksytty, kuten tuotetta
myyvien maiden valmisteyhteenvedoissa, myyntipadllysmerkinndissa ja pakkausselosteissa
havaituista eroavaisuuksista voidaan nahda.

Euroopan komissio siirsi asian 28. tammikuuta 2008 lddkevalmistekomitealle (CHMP) Augmentinin
myyntilupien yhtendistdmiseksi Euroopan unionissa.

! Direktiivin 2001/83/EY, sellaisena kuin se on muutettuna, 30 artiklan mukainen menettely jisenvaltioissa
hyviksyttyjen erilaisten paitdsten perusteella.
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Mitké ovat ladkevalmistekomitean johtopaatokset?

Toimitettujen tietojen ja komiteassa kdydyn tieteellisen keskustelun perusteella lddkevalmistekomitea
katsoi, ettd valmisteyhteenvedot, myyntipdillysmerkinnét ja pakkausselosteet on yhtendistettava koko
Euroopan unionissa. Yhtendistettavit kohdat ovat seuraavat:

Kéyttoaiheet

Ladkevalmisteen kdyttdaiheet (ne sairaudet, joiden hoitoon lddkevalmistetta voidaan kayttad) tablettien
ja oraalisuspensioiden osalta méardytyvét vaikuttavien ainesosien suhteen mukaan. Yhtendistetyt
kayttoaiheet ovat seuraavat: akuutti bakteeriperdinen sivuontelotulehdus (asianmukaisesti diagnosoitu),
akuutti valikorvatulehdus, alahengitysteiden infektiot (kuten kroonisen keuhkoputkitulehduksen ja
sairaalan ulkopuolella saadun keuhkokuumeen akuutit pahenemisvaiheet), virtsarakkotulehdus,
munuaisaltaan ja munuaisen tulehdus sekd ihon ja pehmytkudosten infektiot, etenkin ihonalaisen
sidekudoksen bakteeritulehdus, eldintenpuremat, sidekudostulehdusta levittavit hampaiden vaikeat
mirkdpesédkkeet sekd luiden ja nivelten infektiot.

Komitea péitti, ettd amoksisilliinia ja klavulaanihappoa suhteessa 2:1 siséltévia tabletteja ja
oraalisuspensioita ei tule kayttidé alahengitysteiden infektioiden tai vilikorvatulehduksen hoitoon.
Tama johtuu siité, ettd ndissd yhdistelmissid amoksisilliinin kokonaispdivdannos ei vakioannoksia
kéytettidessd ole riittdvin tehokas tuhoamaan bakteereita. Suurempia annoksia kéytettéessé potilaat
taas saavat litkaa klavulaanihappoa.

Lisdksi komitea rajoitti amoksisilliinia ja klavulaanihappoa suhteessa 14:1 sisdltdvien
oraalisuspensioiden kdyton vain penisilliinille vastustuskykyisen Streptococcus pneumoniae -bakteerin
todennékdisesti aiheuttaman lasten akuutin vélikorvatulehduksen seké sairaalan ulkopuolella saadun
keuhkokuumeen hoitoon.

Amoksisilliinia ja klavulaanihappoa suhteessa 16:1 sisdltdvid tabletteja tulee kdyttda ainoastaan
penisilliinille vastustuskykyisen Streptococcus pneumoniae -bakteerin todennékdisesti aiheuttaman
sairaalan ulkopuolella saadun keuhkokuumeen hoitoon. Suhde 16:1 on tarkoitettu vahintdan 16-
vuotiaille potilaille.

Ladkevalmistekomitea yhtendisti Augmentinin kayttoaiheet suonensisdisend injektiona kayttimisen
osalta. Kéyttdaiheisiin kuuluu erditd sairauksia, joiden hoitoon suun kautta otettavat lddkkeet eivit
sovellu: vaikeat korva-, neni- ja kurkkutulehdukset, vatsansisdiset infektiot ja naisten sukupuolielinten
infektiot. Komitea paitti, ettd injektiota voidaan kayttda aina hoidon alussa ennen tabletteihin tai
oraalisuspensioihin siirtymisté kaikissa niissé sairauksissa, joihin suun kautta annettava ladkitys
soveltuu. Lisdksi ladkevalmistekomitea péitti, ettd injektiota voidaan kiyttdad ehkdiseméén infektioita
suuremmissa leikkauksissa, mukaan lukien suoliston, lantio-ontelon, pdén ja niskan seké sappiteiden
leikkaukset.

Ladkevalmistekomitea suositteli, ettd risatulehdus poistetaan Augmentinin kayttdaiheista.

Annostus ja antotapa

Komitea yhtendisti valmisteyhteenvedon kohtaa annostelusta korostaakseen lddkettd madradville
ladkareille, ettd kulloinkin kaytettdva amoksisilliinin ja klavulaanihapon suhde on aina tarkistettava.
Erityisen tarkeda tdssd on infektioita aiheuttavan bakteerin tyyppi, infektion vaikeusaste ja
esiintymispaikka seké potilaiden ikd, paino ja munuaisten toimintakyky.

Ladkevalmistekomitea yhtendisti lapsia koskevaa annostelua siten, etti potilaan painoa kiytetdin
erottavana tekijand paitettiessd, kaytetddnko aikuisten ja nuorten (yli 40 kilon painoisten) annostelua
vai lasten (alle 40 kilon painoisten) annostelua.

Aikaisemmin 14:1-suhteen mukaisia Augmentin-tabletteja ja suspensioita oli otettu kahdesti paivéssa.
Léadkevalmistekomitea kuitenkin péatti, ettd kahdesti pdivéssi otettava annos ei ole asianmukainen
vakioannosteluksi. Komitean suosittelema annostus on nyt kolme kertaa piivéissa. Kahdesti pdivassi
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otettavaa annostusta voidaan kuitenkin edelleen kayttia potilailla, joilla pienempi Augmentin-annos
on tarkoituksenmukainen, kuten maksa- tai munuaisongelmista kérsivilla potilailla.

Lisdksi komitea suositteli, ettd tilanteissa, joissa tarvitaan suurempaa amoksisilliiniannosta, on
valittava jokin muu Augmentin-valmiste, jotta potilaat eivit saisi litkaa klavulaanihappoa.

Vasta-aiheet

Komitea yhtendisti Augmentinin kidyton vasta-aiheet kahdeksi vasta-aiheeksi: mikéli potilas on
yliherkka penisilliineille tai on saanut allergisen reaktion muista beetalaktaamiantibiooteista tai mikali
amoksisilliini/klavulaanihappo ovat aiheuttaneet potilaalle aikaisemmin keltatautia tai maksaongelmia.
Muuta

Ladkevalmistekomitea yhtendisti valmisteyhteenvedon tiedot Augmentinin mahdollisista
yhteisvaikutuksista muiden lddkevalmisteiden kanssa seké joidenkin laboratoriokokeiden osalta.
Komitea yhtendisti myds luettelon niistd bakteereista, joihin ladkevalmiste tehoaa, seka tiedot

ladkevalmisteen vaikuttavasta pitoisuudesta.

Augmentinin eri tyyppien sopivuus EU-maissa

Komitea katsoi myos, etti eri jasenvaltioissa saatavilla olevia Augmentinin yhdistelmid on muokattava
kussakin maassa vallitsevien bakteerityyppien mukaan etenkin sen kannalta, missd méirin ne ovat
vastustuskykyisia tietyille antibiooteille. Ladkevalmistekomitea korosti, ettd vaikka amoksisilliinia ja
klavulaanihappoa tietyssd suhteessa sisdltdvid lddkevalmistetta on saatavana yhdessd maassa, se ei
tarkoita, etté sitd pitdisi silti kdyttdd myOs muissa maissa. Tdma koskee etenkin lddkevalmisteita,
joiden suhde on 2:1 tai 4:1, koska suositeltuina annoksina kéytettidessa niistd ei saa riittdvén suurta
annosta amoksisilliinia tuhoamaan paikallisesti vallitsevia bakteereita alueilla, joilla ilmenee laajalti
vastustuskykyé penisilliineille.

Léakéreille ja potilaille tarkoitetut muutetut tiedot ovat saatavilla téssa.

Euroopan komissio teki asiasta padtdksen 19. lokakuuta 2009.

Esittelija Dr. Broich (Saksa)

Avustava esittelija: Dr. Gonzalo Calvo Rojas (Espanja)

Lausuntomenettelyn aloitus- 21. helmikuuta 2008

paivAmaara:

Yhtion vastaukset toimitettu: 2. kesdkuuta 2008, 17. marraskuuta 2008, 19. tammikuuta 2009,
23. maaliskuuta 2009 seka 25. toukokuuta 2009

Lausunnon péivimaara: 25. kesédkuuta 2009
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http://www.emea.europa.eu/htms/human/referral/article30/augmentin.htm

