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Fragor och svar om det hanskjutna arendet som avser
Augmentin
(amoxicillin och klavulansyra)

Europeiska ldkemedelsmyndigheten har avslutat en granskning av Augmentin. Kommittén {or
humanlékemedel (CHMP) fann att forskrivningsinformationen for Augmentin behdver harmoniseras
inom Europeiska unionen (EU).

Granskningen genomfordes i enlighet med ett hinskjutande enligt artikel 30 (').

Vad ar Augmentin?

Augmentin &r ett antibiotikum som anvénds for korttidsbehandling av ett antal vanliga infektioner:

e Luftvégsinfektioner (i luftvdgar och lungor), till exempel tonsillit (halsfluss), sinuit
(bihaleinflammation), otitis media (inflammation i mellandrat), exacerbation (forsimring) av
bronkit och pneumoni (lunginflammation).

e Urinvégsinfektioner.

e Infektioner i huden och i mjukdelar (de strukturer som finns precis under huden).

Lékemedlet kan ocksé anvindas vid allvarligare infektioner, till exempel skelettinfektioner och

intraabdominella infektioner. Det kan anvéndas for att forebygga vissa infektioner.

Augmentin, som ocksé kallas co-amoxiclav, innehaller tva aktiva substanser: amoxicillin, som &r ett
antibiotikum som tillhér gruppen betalaktamer (samma grupp som penicilliner) och klavulansyra, som
ar en betalaktamashdmmare. Nar Augmentin tas upp av kroppen dédar amoxicillinet de bakterier som
orsakar infektionen, och klavulansyran blockerar enzymet betalaktamas som bakterierna behover for
att forstora amoxicillin. Pé sa sétt kan antibiotikumet verka under en ldngre tid och doda bakterierna
mer effektivt. Forhallandet mellan amoxicillin och klavulansyra kan variera fran 16:1 (ett gram
amoxicillin till 62,5 mg klavulansyra) till 2:1 (250 mg amoxicillin till 125 mg klavulansyra).

Augmentin finns som tabletter, som oral suspension, som injektionsvétska, [sning och som
infusionsvitska, l6sning (ges som dropp i en ven). Det finns ocksd under andra namn, till exempel
Augmentan, Augmentine, Clavamel, Clavamox, Clavepen, Clavulin, Clavumox, Clavurion,
Neoduplamox, Noprilam, Pangamox, Penilan och Spektramox.

Varfor har Augmentin granskats?

Augmentin har godkénts for forsdljning inom EU genom nationella forfaranden. Detta har lett till
skillnader i hur ldkemedlet kan anvindas mellan de medlemsstater dér det har godkénts, vilket mérks
genom de skillnader som observerats i produktresuméer, méarkning och bipacksedlar i de ldnder dér
lakemedlen marknadsfors.

Den 28 januari 2008 hinskdt Europeiska kommissionen drendet till Kommittén for humanldkemedel
(CHMP) for harmonisering av godkédnnandena for forsdljning for Augmentin inom EU.

() Artikel 30 i direktiv 2001/83/EG i dess senaste lydelse, hinskjutande pa grund av olika beslut som fattats av
medlemsstater.
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Vad har CHMP kommit fram till?

Mot bakgrund av inlimnade data och den vetenskapliga diskussionen inom kommittén ansaig CHMP
att produktresuméerna, méarkningen och bipacksedlarna skulle harmoniseras inom EU. De omraden
som harmoniserats &r:

Terapeutiska indikationer

Indikationerna (de sjukdomar som likemedlet kan anvindas for att behandla) for tabletter och orala
suspensioner beror pa forhallandet mellan de aktiva substanserna, och f6ljande har harmoniserats: akut
bakteriell sinuit (korrekt diagnostiserad), akut otitis media, nedre luftvigsinfektioner (till exempel akut
exacerbation av kronisk bronkit och samhéllsférvarvad pneumoni), cystit, pyelonefrit, hud- och
mjukdelsinfektioner, sarskilt cellulit, djurbett samt svar tandabscess med cellulitutbredning, samt
skelett- och ledinfektioner.

Kommittén ansag att tabletterna och de orala suspensionerna som innehaller amoxicillin och
klavulansyra i forhallandet 2:1 inte ska anvéndas vid nedre luftvédgsinfektion och otitis media. Orsaken
ar att den totala dagliga dosen av amoxicillin som dessa sammansittningar innehéller vid
standarddosering inte ar tillracklig for att pa ett effektivt sétt doda bakterierna, samtidigt som hogre
doser kan leda till att patienterna far for mycket klavulansyra.

Kommittén begrinsade ocksé anvéndningen av orala suspensioner som innehaller amoxicillin och
klavulansyra i forhallandet 14:1 till behandling av barn med akut otitis media och samhéllsforvérvad
pneumoni som tros ha orsakats av penicillinresistenta Streptococcus pneumoniae.

Tabletter som innehdller amoxicillin och klavulansyra i forhallandet 16:1 ska endast anviandas for
behandling av samhéllsforvérvad pneumoni som tros ha orsakats av penicillinresistenta Streptococcus
pneumoniae. Forhallandet 16:1 géller for patienter som dr minst 16 ar.

CHMP harmoniserade indikationerna fér Augmentin i form av intravends injektion (i en ven) sa att de
omfattar vissa sjukdomar som inte bor behandlas oralt: allvarliga infektioner i 6ron, nésa och hals,
intraabdominella infektioner och genitala infektioner hos kvinnor. Kommittén kom fram till att
injektion alltid kan anvéndas i borjan av en behandling innan man dvergar till tabletter eller oral
suspension. Detta géller for alla sjukdomar som kan behandlas oralt. CHMP enades ocksé om att
injektion kan anvéndas for att forebygga infektioner vid omfattande kirurgiska ingrepp i bland annat
tarmar, backenhéla, huvud, hals och gallvégar.

CHMP rekommenderade att indikationen for tonsillit for Augmentin tas bort.

Dosering och administreringssitt

Kommittén harmoniserade texten i avsnittet om dosering i produktresumén for att informera lakare om
vikten av att forhéllandet mellan amoxicillin och klavulansyra &r korrekt, framfor allt betréffande
vilken typ av bakterier som eventuellt orsakar infektioner, infektionens svérighetsgrad, infektionsstélle
samt patienternas alder, vikt och njurstatus.

CHMP harmoniserade doseringen for barn med utgangspunkt i patientens vikt for att sérskilja
doseringen for vuxna och ungdomar” (som véger dver 40 kg) fran doseringen for barn (under 40 kg).

Augmentin som tabletter eller suspension skulle tidigare tas med forhallandet 4:1 tva génger per dag,
men CHMP kom fram till att den dosen inte dr ldmplig som standarddos. Kommitténs
rekommenderade dos &r nu tre ganger per dag. Dosen om tva ganger per dag kan dock fortfarande
anvéndas for patienter som behover en lidgre dos av Augmentin, till exempel personer med lever- eller
njurproblem.

Kommittén rekommenderade dessutom att en annan form av Augmentin véljs i de fall d& en hdgre dos
av amoxicillin krévs, for att undvika att patienten far for mycket klavulansyra.
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Kontraindikationer

Kommittén harmoniserade kontraindikationerna for Augmentin till tvd kontraindikationer: vid
overkénslighet mot penicilliner eller allergiska reaktioner mot andra betalaktamantibiotika, samt vid
gulsot eller leverproblem som orsakats av amoxicillin/klavulansyra.

Ovrigt
CHMP harmoniserade ocksa informationen i produktresumén om eventuell interaktion med andra
ladkemedel och med vissa laboratorietester. Dessutom harmoniserade kommittén avsnittet om vilka

typer av bakterier som likemedlet dr verksamt mot samt vid vilken koncentration det ar effektivt.

Lampligheten hos olika typer av Augmentin i EU-ldnder

Kommittén enades ocksd om att de sammanséttningar av Augmentin som gors tillgdngliga i varje
EU-land méste vara anpassade till de bakterietyper som é&r vanligt forekommande i det aktuella landet,
sarskilt deras motstdndskraft mot vissa antibiotika. CHMP betonade att tillgédngligheten av ett
lakemedel som innehéller ett visst férhallande mellan amoxicillin och klavulansyra i ett land inte
innebér att 1dkemedlet kan anvéndas i ett annat land. Detta géller i synnerhet ldkemedel med
forhéllandet 2:1 eller 4:1 eftersom dessa, om de tas enligt rekommenderad dosering, eventuellt inte ger
en tillrdckligt hog dos av amoxicillin for att doda lokalt forekommande bakterier i omrdden med hog
penicillinresistens.

Den dndrade informationen till likare och patienter finns har.

Europeiska kommissionen utfardade ett beslut den 19 oktober 2009.

Rapportor: Dr Broich (Tyskland)

Medrapportor: Dr Gonzalo Calvo Rojas (Spanien)

Startdatum for 21 februari 2008

hanskjutningsforfarandet:

Foretagets svar lamnat den: 2 juni 2008, 17 november 2008, 19 januari 2009,
23 mars 2009 och 25 maj 2009

Datum for yttrande: 25 juni 2009
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