PRESCRIBING INFORMATION
For the use only of a Registered Medical Practitioner

RANOXYL CAPSULES

(Amoxicillin Capsules BP)

To reduce the development of drug-resistant bacteria and maintain the effectiveness of amoxicilin and other
antibacterial drugs, amoxicillin should be used only to freat or prevent infections that are proven or strongly
suspected to be caused by bacteria.

COMPOSITION

RANOXYLCAPSULE 250 mg
capsule contains:
Amoxicillin trihydrate BP
equivalentto anhydrous Amoxicillin.......... 250mg

RANOXYL CAPSULE 500 mg
Each capsule contains:
Amoxicillin trihydrate BP

equivalentto anhydrous Amoxicillin............ 500mg

Excipients: yl sulphate, C , Purified talc,

DESCRIPTION'

RANOXYL CAPSULE contains amoxicillin, which i ibioti ampicillin, with a broad

spectrum of bactericidal activity against many Gram-{ fosmve and Gram-negative microorganisms. Chemically,
amoxicillin trihydrate is c esIgna ed as (28,5R BR)-6-[(2R)-2-amino-2-(4-hydroxyphenyl)acetamido]-3,3-dimethyl-
7-0x0-4-thia-1-azabi -2-carbo oxylic acid trihydrate. For amoxicillin trihydrate, the molecufar
;ormuIa is C.H.N.0.5 H 0, and the moIecuIarweIghI is 419.45. Amoxicillin trihydrate has following structural
formula:

COOH
H
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i

AMOXICILLIN TRIHYDRATE

If CDAD is suspected or confirmed, ongoing antibiotic use not directed against C. difficile may need to be
dlsoq/nlmued. Appropriate fluid and electrolyte management, protein supplementation, antibiotic treatment of C.
ifficile, indicated

In patients with reduced urine output, crystalluria has been observed ver r?l rarely, predominantly with parenteral
therapy. During the administration of high doses of amoxicillin, itis advisable to maintain adequate fluid intake and
urinary outputin order to reduce the possibility of amoxicillin crystaIIurIa

In patients with renal impairment, Ihe rate of excretion of amochwlhn will be reduced depending on the degree of
impairmentandit reducethe

Abnormal prolongation of prothrombin time (increased INR) has been reported rarely in patients receiving
amoxicillin and oral anticoagulants. Approprlale momtcmng should be undertaken when anllcoa%ulanls are
the dose of oral may be necessary to maintain the desired

FeveIofanIIcoaguIalron
Precaution should be taken in premature children and during the neonatal period: renal, hepatic and

General Precautions
The possibility of superinfections with mycotic or bacterial pathogens should be kept in mind during therapy. If
) Py 3

A

f pat i v iclln develop Thus,
picill p:

Prescribing amoxicillin in the absence of a proven or strongly suspected bacterial infection or a prophylactic
g\dlganon is unlikely to provide benefit to the patient and increases the risk of the development of drug-resistant
acteria.

Laboratory Tests: As with any potent drug, Ferlod\c assessment of renal, hepatic, and hematopoietic function
should be made durIngPprolonged therapy. Al patients with %onorrhea should have a serologic test for syphilis at
the tmwe of diagnosis. Patients treated with amoxicillin should have a follow-up serologic test for syphilis after 3
months.

Effects on ability to drive and use machines: Adverse effects on the ability to drive or operate machinery have not
been observed.

Information for Patients

Amoxicillin may Yy every 12 hours, i the h of the product prescribed.

Patients should be counseled that antibacterial druﬂ‘s Includmg amoxIcIIIm should onlﬁ/ be used to treat bacterial
infections. They do not treat viral infections (e. ﬁ imon cold). When amoxicillin is prescribed to treat a
bacterial infection, patients should be told that although Il |s common to feel benerearIy inthe course of therapy, the
medication should be taken exactly as directed. SKIPpIn% doses or not completing the full course of therapy may:
(1) decrease the effectiveness of the immediate treatment, and (2) |ncrease Ihe likelihood that bacteria will develop

INDICATIONS"*

Amoxicilln is indicated for the treatment of infections d ptible (only B-lact: g ins of the

Infections of the ear, nose, and throat - due to Streptococcus spp. (a- and B-hemolytic strains only), S.
pneumoniae, Staphylococcus spp., or H. influenzae.

Infections of the genitourinary tract- due to E. coli, P. mirabilis, or E. faecalis.

Infections of the skin and skin structure — due to Streptococcus spp. (a- and B-hemolytic strains only),
Staphylococcus spp., or E. coli.

Infections of the lower respiratory tract - due to Streptococcus spp. (a- and B-hemolytic strains only), S.
pneumoniae, Staphylococcus spp., or H. influenzae.

acute [ (ano-genital and urethral ir { duetoN. (males and

females).

Amoxicillinis alsoi for of

Peritonitis

Intra-: abdommal sepsis

Septica

Bactenalendocardr tis

J hordandpalaryphordlevel
steomyeli

Eacrenunampregnancx

Proph]la)ris of endocarditis: AmoxIcIIIirr rrray 'be kused for the prevention of bacteraemia, associated with
dental X risk of i

H I "

) recurrence

Triple Therapy: amoxicillin/ clarithromycin /lansoprazole
Amoxicillin, in combination with clarithromycin ?Ius lansoprazole as triple therapy, is indicated for the treatment of
patients with H. pylorl infection and duodenal ulcer dlsease Iacllve or 1-year history of a duodenal ulcer) to
eradicate H. pylori. duodenal ulcer recurrence.

Dual Therapy: amoxlclIIIn/Iansoprazole
Amoxicillin, in delayed-rel capsules as dual therapy, is indicated for the
treatment of patients with H. ponrI infection and duodenal ulcer disease (active or 1-year history of a duodenal
ulcer) who are either aIIeEIc or intolerant to cIarIIhromycIn orin whom resistance to clarithromycin is known or
suspected. Eradication of H. pylori has been shown recurrence.

In children with urinary tract infection the need for i I idered

To reduce the development of drug-resistant bacteria and maintain the effectiveness of amoxicillin and other
antibacterial drugs, amoxicillin should be used only to treat or prevent infections that are proven or strongly
suspected to be caused by susceptible bacteria. When culture and susceptibility information are available, they
should be considered in’selecting or modifying antibacterial therapy. In the absence of such data, local

Diarrhea is a common problem caused by antibiotics which usually ends when the antibiotic is discontinued.
Sometimes after starting treatment with anfibiotics, patients can develop watery and bloody stonIs (with or without
stomach cramps and fever) even as|late as 2 or fle having taken the last d fthe antibiotic. If this
oceurs, their possil

USE IN SPECIAL POPULATION'

Pregnancy

Teratogenic Effects: US-FDA Pregnancy Category B. Reproduction studies have been performed in mice and rats
atdoses uFIo 10 times the human dose and have revealed no evidence of impaired fertility or harm to the fetus due
to amoxicillin. There are, however, no adequate and well-controlled studies in pregnant women. Because animal
this drug should'be used during pregnancy only

ifclearly needed

Labor and delivery: Oral ampicillin-class antibiotics are poorly absorbed during labor. Studies in guinea pigs
showed that intravenous administration of ampicillin slightly decreased the Uterine tone and frequency of
contractions but moderately increased the height and duration of contractions. However, it is not known whether
use of amoxicillin in humans during labor or deIlvery has immediate or delayed adverse effects on the fetus,
prolongs the durat\on of labor, or increases the likelihood that forceps delivery or other obstetrical intervention or
Y.

Lactation

Penicillins have been shown to be excreted in human milk. Amoxicillin use by nursing mothers may lead to
sensitization ofinfants. Caution should

Pediatrics

Because of i renal function in neonate he eliminati
be delayed. Doslrég of amox\c\ﬁ/n should be modified in pediatric pauenls 12 weeks or younger (< 3 months}.
Precaution should” be taken in premature children and during the neonatal period: renal, hepatic and

Geriatrics

An anagzsis of clinical studies of amoxicillin was conducted to determine whether subjects aged 65 years and over

respond differently from younger subjects. Of the 1,811 subjects treated with capsules of amoxicillin, 85% were <60

years old, 15% were = 61 years old and 7% were = 71 years old. This analysis and other reported clinical

experience have not identified dIﬁerenoes in responses between the elderly and younger patients, but a greater
some older i

This drug is known to be substantially excreted by the kidney, and the risk of toxic reactions to this drug may be
?reater in patients wnh |mPaIred renal function. Because elderly patients are more likely to have decreased renal
inction, he lection, and it may tomonitor renal function.

DRUGINTERACTIONS "*

Ly\demlology and susceptibility patterns may contribute to the empiric selection oﬂherapy Probene id decreases the renal tubula amoxicillin. Concurrentuse of amoxicillin and probenecid may
nsideration should be given to official local guidance (e.g. national the use of result proIonged bloadlevelsotamonicin,
antibacterial agents.

DOSAGE AND ADMINISTRATION *
Amoxicillin may be given withoutregard to meals.
Adults and Pediatric Patients >3 Months

Cl may interfere with the bactericidal effects of
lr;emclIIIn This has beerr demonslrated in VIII’D however the clinical significance of this interaction is not well
locumente

In common with other an_IibioIir:si amoxicillin may affect the gut flora, leading to lower estrogen reabsorption and
y 3

ConcurremadmmlstrahonofaIIopunnuI during treatment wit
reactions.

Doslng for infections caused by less suscepllble organisms should follow the recommendations for severe

infe
T s d ightis less than 40 kg. Children wei 40kg ormore
hould be dosed theamlII i

Prophylaxis of endocarditis:

Infection Severity* Usual Adult Dose Usual Dose for Children > 3
normal prolongation of prothrombin time (increased international normalized ratio s been feporte
Vonthst Abnormal prolongation of prothrombin time d nteratonal pormalzed rato INR) has b rted
_ rarely in patients receiving amoxicillin and oral anticoagulants (e. coumarol or warfarin). If co-
Ear/Nose/Throat Mild/Moderate 500 mg every 12 hours | 25 mg/kg/dawy in divided administration is necessary, the prothrombin time or international normal |sed ratio should be careIuIIy monrtored
with the addition or withdrawal of amoxicili in the dose of oral may be necessary to
or doses every 12 hours th the addition or withdrawal lin. the dose of oral b [
maintain the desired level of: anIlcuagulatIon
250 mg every 8 hours | or
20 mg/kg/day in divided Drug/i Laboraro?‘/ High
doses every 8 hours when testing for the presence ofglucose in urine using Benedict's Solution or FehImg 's SquIIon Since this effect
— may also occur with amoxicillin, it is recommended that glucose tests based on enzymatic glucose oxidase
Severe 875 mg every 12 hours | 45 mglkg/day in divided reactions be used.
or doses every 12 hours Following administration of ampicillin to pregnant women, a transient decrease in plasma concentration of total
500 mg every 8 hours [ or conjugated estriol, estriol-glucuronide, conjugated estrone, and estradiol has been noted. This effect may also
40 mglkg/day in divided occurwith amoxicillin.
_ doses every 8 hours ADVERSEREACTIONS*
Lower Respiratory Mild/Moderate or | 875 mg every 12 hours | 45 mglkg/day in divided
Tract Severe or doses every 12 hours As wrth oIher enicillins, it may be expected that untoward reactions will be essentially limited to sensitivity
iena. They are more likely to occur in individuals who have previously demonstrated hypersensitivity to
{ likely t dividuals who h: ly d trated hyj itivity t
500 mg every 8 hours [ or emclIlms and in those with a history of allergy, asthma, hay fever, or urticaria. The following a iverse reactions
40 mglkg/day in divided ave been reported as associated with the use of penicilins:
doses every 8 hours Infecti didi
Skin/Skin Structure | Mild/Moderate 500 mg every 12 hours | 25 mg/kg/day in divided Gastrointestinal: Nausea, vomiting, diarrhea, black hairy tongue and hemorrhagic / pseudomembranous colitis.
or doses every 12 hours nset of occurduring or after
250 mg every 8 hours | or Hyee/sensrllwty Reamons Severe allergic reactions including angioneurotic oedema, anaphylaxis, serum
20 mg/ka/day in divided rashe: erythema multiforme, stevens-Johnson syndrome,
graray bullous d d is, toxi necrolysis, stulosis,
doses every 8 hours b V3o, S o D ar A v st
Severe 875 mg every 12 hours | 45 mglkg/day in divided
or doses every 12 hours Note: These hmersensmvrty reactions may be controlled with antihistamines and, if necessary, systemic
500 mg every 8 hours or 4 comcosterolds henever such reactions occur, amoxrcrIIIn should be dwsconmued unIess in the opinion of the
physician, th
égsrggt%da}gg:‘mded Lrvker A rr}:oderate rise in AST IS‘Gé)TI andfor ALT (SGPT) has been noled but IhedsIgm{ can‘c? f’ III1r|s fi ;\:}Ing is
dosesevery8hours | unknown includi and acute cytolytic hepatitis has
Genitourinary Tract Mild/Moderate 500 mg every 12 hours | 25 mglkg/day in divided been reported.
;;0 oh doses every 12 hours Renal: Crystalluria reported (see OVERDOSAGE).
mg evel ours or
gevery 20 mglkg/day in divided Hemic and Lymphatic Systems: Anemia, including hemolytic anemia, thrombocytopenia, thrombocytopenic
purpura, eosinophilia, leukopenia, severe neutropema agranulocytosis ‘and prolongation of bleeding fime and
dosesevery8hours | prof hrombin time have been reporled dunng Iherapy with penicilins. These reactions are usually reversible on gy
Severe 875 mg every 12 hours | 45 mglkg/day in divided therapy
or doses every 12 hours Certral Nervous System: Reversible hyperactvity, agitation, anxiety, insomnia, confusion, convulsions, —
500 mg every 8 hours | or . hyperkinesia, and/or dizziness have been reported rarely. Convulsions may occur in patients  m—
40 mglkg/day in divided functionorinth
doses every 8 hours ooth (brown, yellow, or gray staining) has been rarely reported. Most reports T—
Gonorrhea Acute, 3 grams as single oral | Prepubertal children: occurred in pedlalnc patlenls Discoloration was reduced or eliminated with brushing or dental cleaning in most s———
uncomplicated ano- dose 50 mg/kg amoxicillin, —
genital, and combined with 25 mg/kg Combir IIV { Therapy with Cl ¢ and L: Lan le InI clinical trials using % |therapy vr‘nth
infectic i i amoxicilln plu an amoxicillin plu no adverse reactions peculiar  EEE—-—_———
:.rrr?;zrlzls":rregtflsgrsaIes ﬁf&en;ﬂgea:;sbfﬁi?ﬁ:' to these drug combinations were observed Adverse reactions that have occurred have been limited to those that - e———
: een previously rep! ,or Jr—
contraindicated in children —
Tn Ie Thera Amoxicilln / Clarithromycin / Lansoprazole: The most frequently reported adverse events for
less than 2 years, do not p " triple therapy i )’ %), an A sley i ). No treatment-
use this regimen in these emergenI d d at higher rates with triple Iherapy than with anyduaI therapy
regimen.
cases.

Dual Therapy: Amoxicillin / Lansoprazole: The most frequently reported adverse events for patients who received
amoxicillin three times daily plus lansoprazole three times daily dual IherapPI were diarrhea (8%) and headache
E?/) (;\Iol Ireatmenl emergent adverse events were observed at significantly higher rates with amoxicillin three
imes daily plu

therapy than with

For more information on adverse reactions with clarithromycin or lansoprazole, refer to their package inserts/

before induction.
In the case of Obstetric and Gynaecological | Followed by (6
Procedures and Gastrointestinal hours later): 500

CONDITION ADULTS' DOSAGE |CHILDRENS  |NOTES OVERDOSAGE **
(INCLUDING DOSAGE ( <40
ELDERLY) kg) In case of overdosage, discontinue medication, treat sym()lomallcally, and institute supportive measures as
- - required. If the overdosage is very recent and there is no contraindication, an attempt at emesis or other means of
Dental procedures: | Patient not having |3 g Amoxicillin 50 mg Note 1. If prophylaxis removal of drug from the stomach may be performed A grospectwe sIudy of 51 pediatric patients at a poison-
prophylaxis for general orally, 1 hour amoxicillinkg body |with Amoxicillin is given trol suggesied that fless than 250 mg/kg of amoxicillin are not associated with significant
patients undergoing | anaesthetic. before procedure. A Jweight given as a | twice within one month, treq
extraction, scaling or second dose may - |single dose one _Jemergence of resistant Gastrointestinal effects such as nausea, vomiting and diarrhoea may be evident and should be treated
surgery involving be given 6 hours | hour preceding the |streptococci is unlikely the water
gingival tissues and later, if considered | surgical to be a problem.
who have not necessary. procedure. Alternalrve antibiotics Interstitial nephritis re;uIIing in oliguric renal failure has been reported in a small number of patients after
receiveq 3 penCin I [ enthaving | iniialy 39 f
the previous month neral Amoxicilin orally 4 more frequent Crystalluria, in some cases leading to renal failure, has also been reported after amoxicillin  overdosage in adults
(N.B. Patients with anaesthetic: iforal | hours prior to prophylaxis is required, and pediatric patients. In case of overdosage, adequate fiuid intake and diuresis should be maintained to reduce
prosthetic heart o o or if the patient has therisk of amoxicilin cryslaIIuna
valves should be antibiotics anaesthesia, received a course of
. |consideredtobe  followed by 3g i fdrug High blood levels may occur more
referred to hospital treatment with a
appropriate. orally (or readlIy in patients with |mpalred renal function because of decreased renal clearance of amoxicillin. Amoxicillin
see below). penicilln during the
1gIVor Mif oral orevious month may
dose not tolerated) : PHARMACOLOGY "
as soon as possible Note 2. To minimise
after the operation. pain on injection, Mechanism of Action and Antibacterial Spectrum
" . r Amoxicillin injection may
Patient having 1 g Amoxicillin IV or be given as ({vo v Amoxiclin i similar to ampicilin in s bactericidal action against suscepible organisms during the stage of active
general IM immediately iniect Iaclsthrough the inhibition of cellwall Amoxicillin has been shown to
anaesthetic: if oral | before induction; injections. be active ofthefollowing bothinvitroand
antibiotics not with 500 mg orally, the lND|CA lONS section.
appropriate. 6 hours later. Aerobic Gram-Positive Microorganisms
Dental patients for whom Initally: 1g 50 mg See Note 2. Enferococcusfascalis
referral to hospital is flin IV or IM { body Strepfococcus, pneumo%lae
a) Patients to be given a general with 120 mg weight given as a | Note 3. Amoxicilin and +-and B-hemolyticstrai 1\()
who have been given a gentamicin IV or IM |single dose one injections i which are susceptible to amoxicillin but resistant to methicillin/oxacillin should be considered as
penicilln in the previous month. immediately prior to | hour preceding the fhhw'd not be mixed in resistanttoamoxicillin.
b) Patients to be given a general anaesthesia (if surgical '@ same syringe. Aerobic Gram-Negative Microorganisms
:;r‘e/eesmehc who have a prosthetic heart rgr:m)e :rpIr z . procedure. Note 4. Please consult scherichia coi (-actamase-negatve strains ony)
! D B ains or
) Patients who have had one ormore | dental procedure. ihe appropral data N norrhoeae ((-lactamase-negative stra
attacks of endocarditis. Followed by (8 mIormapu ion for fu% "
hourslter): 500 orescrbing nformation Helicobacter
'mg Amoxicillin on gentamicin Helicobacter pylori
orally. :
Genitourinary Surgery or Instrumentation: | Initially: 1 g See Notes 2, 3and 4
prophylaxis for patients who have no urinary | Amoxicillin IV or IM above. Amoxicillin is stable in the presence of gastric acid and is rapidly absorbed after oral administration. The effect of
tract infection and who are to have gemto— with 120 mg food on the absorption of amoxicillin from the tablets and suspension of amoxicillin has been pamaII¥ mvesllgaled
icin IV The 400-mg and 875-mg formulations have been studied only when administered at the start of a light m
urinary surgery or or However, food effect studies have not been performed with the 200-mg and 500-mg formulations. AmoxlclIlm
general anaesthesia. M, immediately

diffuses read\ly into most ood¥ tissues and fluids, with the excﬁfl\on of brain and spinal fluid, except when

life is 61.3 minutes. Most of the amoxicilln is excreted unchangedin
the urine; its excretion can be deIayed by concurrem administration of probenecid. In blood serum, amoxicillin is
approx\mately 20% protein-bound.

Procedures- routine prophylaxis is mg Amoxicilin Orally doses of 250 mg and 500 mg amoxicillin capsules result in average peak blood levels 1 to 2
hours after f3.5g/mlt0 5.0 g/mland 5.5 g/mlto 7.5 g/ml, respectively.
s Ty am oot e Satommny o ort ineeanancy Bacterial dosesof amoiilincuspenion, 125 /5 mland 250 gl . resul n average pesciond

Adult dosage (including elderly patients)

O{a/lstandard adult dosage: 250 mg three times daily, increasing to 500 mg three times daily for more severe
infections.

High dosage therapy (maximum recommended oral dosa?e 6 g daily in divided doses): A dosage of 3 g twice daily
I'S re‘oommended in‘appropriate cases for the treatment of severe or recurrent purulent infection of the respiratory
ract

Short course Iherapy SlmpIe acute urinary tract mfecu%r\ two 3 g doses with 1(‘) I% Iﬁhours between the doses.
single 3g dose.

Children weighing <40kg

Amoxicillin forchil X ofage.

The daily dosage for children is 40 to 90 mg/kg/day in two to three divided doses* (not exceeding 3 g/day)
the indication, severity of the di ibil

PKI/PD data indicate that dosing three times daily is associated with enhanced efﬂcacy, thus twice daily dosing is
only recommended when the dose is in the upper range.

Children weighing more ths the dult dosage.

Special dosage recommendation

Tonsilltis: 50 mg/kg/day in two divided doses.

Acute ofitis media: In areas with high prevalence th reduced to penicillins, dosage

regimens should be guided by national/local reoommerrdauons In severe or recurrent acute ofitis media,
especially where compliance may be a problem, 750 mg twice a day for two days may be used as an altenative
course of treatmentin children aged 3to 10 years.

Early Lyme di: i migrans): g/kg/day divided doses, over 14 to 21 days.

Neonates and Infants Aged < 12 Weeks (< 3 Months)

Due fo i developed renal function affecting elimination of amoxicillin in this age group, the
PP divided g

General

It should be recognized that in the treatment of chronic urinary tract infections, frequent bacteriological and clinical
appraisals are necessary. Smaller doses than those recommended above should not be used. Even higher doses
may be needed at times. In stubborn infections, therapy may be required for several weeks. It may be necessary to
continue clinical and/or bacteriological follow- up for several months after cessation of Iheraﬁy Except for
gonormea treatment should be continued for a minimum of 48 to 72 hours beyond the time that the patient

ecomes asymptomatic or evide d. Itis thatthere be at
least 10 days treatment ior any infection caused by Streptococcus pyogenes fo prevent the occurrence o( acute
rheumatic fever.

AI'I pa}\enls with gonorrhea should be evaluated for syphilis. Larger doses may be required for stubborn or severe
infections.

H.

Triple Therapy: Amoxicillin / clarithromycin /lansoprazole

The recommended adult oral dose is 1 gram Amoxicillin, in,and 30mg allgiven

IeveIs 1102 hours after administration in the range of 1.5 g/mito 3.0 g/ml and 3.5 gfmito 5.0 g/ml, respectively.

Mean amoxicilin pharmacokinetic parameters from an é)en two-part, single-dose crossover bioequivalence

study in 27 adults comparing 875 mg of amoxicillin with 875 mg of amoxicillin/clavulanate potassium showed that

th 875-mg tablet of amoxicillin produces an AUC0-<< of 35 4 + 8.1meg.hr/mLand a Cmax of 13.8 + 4.1 mcg/mL.
g the startofalight meal

Oral administration of single doses of 400-mg chewable tablets and 400 mg/5 mL suspension of amoxicillin to 24
adultvolunte :

Dose AUCo.<(meg-hr/m.) Conoe (meg/ml)’
Amoxicillin Amoxicillin (+S.D.) Amoxicillin (+S.D.)
400 mg (5 mL of suspension) 17.1(3.1) 5.92 (1.62)
400 mg (1 chewable tablet) 17.9(2.4) 5.18 (1.64)

*Administered at the start of alight meal.
1 Mean values of 24 normal volunteers. Peak concentrations occurred approximately 1 hour after the dose.

Detectable serum levels are observed up to 8 hours after an orally administered dose of amoxicillin. Following a 1
?rram dose and utilizing a special skin window technique to determine levels of the antibiotic, it was noted that

erapeutic levels were found in the interstitial fluid. Approximately 60% of an orally administered dose of
amoxicillinis excreted in the urine within 6 o 8 hours.

In preterm infants with gestational age 26 to 33 weeks, the total body clearance after intravenous dosln%
amoxicillin, day 3 of life, ranged between 0.75 to 2 miimin, very similar to the inuline clearance (¢ (GFR) in this
population. Following oral administration, the ebsor‘)uon panem and the bioavailability of amoxicillin in small
children may be different to that of adults. Consequen ly, due to the decreased CL, the exposure is expected to be
elevated in this group of patients, although this increase in exposure may in part be diminished by decreased
bioavailability when given orally.

PRECLINICAL TOXICITY'

Carci is/ i i Fertility

Long-term studies in animals have not been performed to evaluate carcinogenic potential. Studies to detect
mutagenic potential of amoxicillin alone have not been conducted; however, the following information is available
from fests on a 4:1 mixture of amoxicillin and potassium clavulanate. Amoxicillin and potassium clavulanate was
non-mutagenic in the Ames bacterial mutation assay, and the yeast gene conversion assa{ Amoxicillin and
potassium clavulanate was weakly positive in the mouse lymphoma assay, but the trend toward increased
mutation frequencies in this assay occurred at doses that were also associated with decreased cell survival
Amoxicillin andsulasslum clavulanate was negative in the mouse micronucleus test, and in the dominant lethal
assay in mice. Potassium clavulanate alone was tested in the Ames bacterial mutation assay and in the mouse
micronucleus test, and was negative in each of these assays. In a multi-generation é)roduclron study in rats, no
impairment of ferlrluy or other adverse reproductive effects were seen at doses up to 500 mg/kg approxwmately 3
times the human dose in mg/m2).

STORAGE
Store below 25°C, protected from moisture.

SUPPLY

Boxof 10's, 2x10's, 10x20's, 24x20's, 100x10's.
KEEPALLMEDICINES OUT OF REACH OF CHILDREN
REFERENCES

twice daily (q12h) for 14 days (see INDICATIONS).

Dual Therapy: Amoxlcllllnl lansoprazole
The recommended adult oral dose is 1 gram Amoxicillin and 30 mg lansoprazole, each given three times daily
(q8h)for 14 days (see INDICATIONS).

Please refer to and
WARNINGS, andIormformatIon ding d

full prescribing infc tion for CONTRAINDICATIONS and
inelderly and renall i

for if i Function

Patients WIIh impaired renal function do not generally requ\re areduction in dose unless the impairment is severe.
Severell E aired patients with a glomerular filtration rate of <30 mL/min should not receive the 875-m
IormuIa ion. Patients with a glomerular filtration rate of 10 to 30 mL/min should receive 500 mg or 250 mg every 1

rs, depending on the severity of the infection. Patients with a less than 10 mL/min glomerular filtration rate
snouId receive 500 mg or 250 mg every 24 hours, depending on severity of the infection.

Hemodialysis patients should receive 500 mg or 250 mg every 24 hours, depending on severity of the infection.
They d I d hd heendoidIaIysIs

in Children under 40 kg

Creatining clearance Dose Interval between administration

mi/min

>30 Usual dose No adjustment necessary

10t0 30 Usual dose 12 hour
(corresponding to 2/3 of the dose)

<10 Usual dose 24 hour
(corresponding to 1/3 of the dose)

CONTRAINDICATIONS **

Ahistory illin or to any of the il the formulation is a

' any of
contralnd\cat\cn Amoxicillin is a pemclIlIn and shouId not be glven to pEnIyCI"Iﬂ -hypersensitive patients. Attention

y with oth

WARNINGS AND PRECAUTIONS **

Warnings

E DISCONTINUED AND APPROPI
PHV TIONS REQUIRE IMMEDIATE EMERGENCY
WITH EPINEPHRINE. OXYGEN, INTRAVENOUS STEROIDS, AND AIRWAY MANAGEMENT,
INCLUDING INTUBATION, SHOULDALSO BEADMINISTEREDAS INDICATED.

Clostridium difficile associated diarthea (CDAD) has been reported with use of nearly all antibacterial agents,
Incluqu amoxicillin, and may range in sever\ty from mild dIarrhee I”Q i;/ital colitis. Treatment with antibacterial
h liffcile.

C. difficile prod toxins Aand B which contribute to the

of CDAD. Hypertoxin producing sIraIns of
C. difficile cause increased morbidity and mortality, as these infections can be refractory to ther

rescribing tion of Amoxil, , NC, USA, September 2009.
2 UK Summa DI ProducICharaclerlsllcs for Amoxil CapsuIes and Pediatric Suspension, GlaxoSmithKline, UK,
textrevision in November 2010.

Information compiled in March 2013
RANOXYL is a Trademark of Sun Pharmaceutical Ind. Ltd.

AMOXIL is a Trademark of GlaxoSmithKline, and is not trademark of Sun Pharmaceutical Ind. Ltd. The maker of
this brand i Ind. Ltd. ori

in India by
ical Ind.

rapy

Ltd.

and may reqluIre colectomy. CDAD must be considered in i "I\ i
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administration of antibacterial agents.
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INFORMATIONS POSOLOGIQUES
A étre utilisé uniquement par un médecin agréé

RANOXYL GELULES

(Gélules d'amoxicilline BP)

Pour réduire de bact et maintenir I'efficacité de 'amoxicilline et
daulres médlcamenls anubactenens I'ullIlsahon de IamoxrcrIIme doit servir uniquement a traiter ou prévenir les

COMPOSITI 2

RANOXYL GELULE 250 mg

Chaque ?eIuIe contient :

AmoxrcrI ine trihydratéeBP

Equivalenta amoxicilineanhydre.......... 250mg

RANOXYL GELULE 500 mg

Chaque ?eIuIe contient:

Amoxicilline trihydratéeBP

Equivalenta amoxicilline anhydre........ 500 mg

Excipients: Lz de sodium, lloidale, talc purifié, stéarate de

DESCRIPTION'
RANOXYLGELULEcontient de | i un_ analogue

del'ampicilline, avec un large spectre d'activité bamerlclde conlre de nombreux micro-organismes a Gram positif
et a Gram neqaul Le nom chlmlgue de Iamox\c\llmetr\hydralee est, (ZS 5R 6 6 [(ZR) -2+ ammo -2-| gl-

des souches de C. difficile provoquent une augmentation de la morbidité et de la mortalité, étant donné que ces
infections peuvenl étre relractalres au traitement anllm\croblen et peuvent necesslter une coIecIomle DACD doit

Ilest necessawre de demander les antécédents médlcaux puisquil a été observé que la DAC% se produisait sur

Si‘Ia DACD est
inter

h‘a%mgn#slrahon de liquides et d'électrolytes appropriés, le supplemenl de protéines, le traitement par antibiotique
le lifficile,

l'utilisation d n'agissant tre le C.difficile peut étre

Chez les patients atteints d'une sursaturation urinaire, le dlagnosuc d'une cristallurie a été rarement observé, en
particulier dans un traitement parentéral. Lors de I ‘administration de fortes doses d'amoxicilline, il est fortement
conseillé de maintenir adéquate de liquide et d'uriner afin de réduire les risques
de cristallurie de I'amoxiciline.

Chez ls patients atteints dinsufisance rénale, e taux d'excrétion d'amoxiciline sera réduiten fonction du degré
d

La prolongation anormale du Iemps de prothrombine (augmentauon de I INR) est rarement observée chez les
patients ufil Ilsar\ de . Ur doit étre mis en place lorsque les
oraux peuvent étre

ont prescris si Des dela dcse des

mauueuu leniveau i oulu.

Des mesures de précaution doivent étre prises c:rez les bébés prématurés et pendant la période néonatale: les
A recaut A oz 1es | e

Précautions générales

La possibilité¢ de sunnfecllons causées par des palhogenes mycosl ues ou bacler\errs doit étre gr\se |en
pel une
i u

hydroxypheny ]
carboxyliquetrinydrate.
La formule molecularre de IamoxrcrIImelmwdraleeesl CISHHN 0,S3H,0, etle pmds moléculaire estde 419,45.

“3H;0

AMOXICILLINE TRIHYDRATEE

INDICATIONS **

L'amoiciline estindiquée dans letraitement des infections dues 4 des souch bles dep-

Infections des oreilles, du nez, et de la gi (souches a- etp-

ndant le traitement. Si u
place

Unfort pourcenI rge de patient atteint de mononucIeose recevant de | amp\clIIme developpe des rougeurs detype
érytheme. D de I'ampicilline ne doivent les patients
a eints de moncnucléose

Enlab: de fect é oud quel’
est prophyIacIIque il est probable que la prescription d'amoxicilline ne présente pas de bénéfices pour le patient
mais au contraire, qu'ell I d bact tant

Essais en laboratoire: Comme pour n'importe quel médicament puissant, 'évaluation périodique de la fonction
rénale, héj atIﬂue et hematopoiétique doit ére effectuée pendant la période de prolon?allon du traitement. Tous
les paIlen s atteints de gonorrhée doivent passer un test sérologique pour deglster [a syphilis au moment du
EIBQ&OS:I; un traitement par passer une batterie de

outde 3 mois.

Effets sur [aptitude & conduire des véhicules et & utiliser des machines: Aucun effet indésirable sur l'aptitude &
autiliser pi b:

par
seulement),S. pneumoniae, Staphylococcusspp ouH. influenzae.

E. coli, P mirabilis, ou E. fagcalis.

Infections de la peau et de la structure de IaE pea/u— causées par Streptococcus spp. (souches a- et B-
ouE. coli

Infections des voies

s (souches a- et f-
seulement), S. pneumoniae, Sr‘aphylococcus spp., 0uH. rnﬂuerlzae

aigué ée (infection génitale et infection de l'urétre)- causée parN.
gonormoeae (hommes et femmesj.

L'amoxicilline est ePaIemenI indiquée dans le traitement des infections mentionnées ci-dessous causées par des
organismes sensibl

Péritonite

Sepllcemle intra-abdominale

Septic

Endocardrle infectieuse

Fiévre typhoide et paratyphoide

Ostéomyélite

Baclenunependanl la grossesse
un

eut étre utilisée dans la pré ociée &

patient:

L'amoxicilline peut étre utilisée toutes les 8 heures ou toutes les 12 heures, en fonction de la durée d'action du
médicament administre.

Il est important d'avertir les Pallenls que les mé dont I doivent étre
umquememuIlIlses dans le traitement des infections bactériennes. lis ne traitent pasles infections virales Scomme
le rhume). Bien qu'il soit fréquent de ressentir une amélioration au cours du traitement, lorsque I'amoxicilline est
prescrite dans le traitement d'une infection bactérienne, les patients doivent étre avertis que la prise du

Omettre une dose ou ne pas prendre le traitement ﬁrs 'a son terme peut: (1) réduire l'efficacité immédiate du
Ireltemem et (2) augmenter la probabilité qu'ur cenle deveIoppe une résistance et que I'amoxicilline ou
pas latraiter

La diarrhée est un probIeme fréquent causée par les antibiotiques, et cesse généralement lorsque la prise des
antibiotiques estinterrompue.

Parfois, apres traitement par i les des selles liquides et
sangIantes (avec ou sans crampes ou fievre) méme 2 mois ou pIus apres avolr prIs Ia derniére dose d'antibiotique.

UTILISATION CHEZ LES POPULATIONS PARTICULIERES'

Grossesse

Les effets tera!ogenes Categerle B des risques pendan( grossesse d'aprés la US-FDA :des études sur la

P del'
des Frccedures telles que Iexlracuon demellre chez les patients a risque de developper une endocerdwle
infectiel

H. pylori-Pour minimiser le risque de ré tion d'un

Trithérapie: AmoxlclIIIne/ CIarIIhromycme/Lar\soprazole

La trithérapie associar est indiquée dans le traitement
des patients resenIanl une infection & a H pylon etun ulcére duodénal (uIcere duodénal évolutifou un antécédent
dulcere duodénal de molns d'un an) pour erad\quer H. pyIrm Des observations montrent que I'éradication de H.

Bithérapie: Amoxicilline / Lansoprazole

La bithérapie associant I'amoxiciline aux gélules a libération retardée de lansoprazole, est indiquée dans le

traitement des Fauents presentant une infection a H. pylori et un ulcére duodénal (ulcere duodénal actif ou un

antécédent d'ulcére duodénal de moins dun an) quiils presentenl SUII une allergieou une intolérance a la
chez qui t estsuspectée

ont
La nécessité de recnerche concernanl les enfants qui présentent une infection dans les voies urinaires doit étre
prise en compte.

Pour empecher la prol\feral\on del baclenes résistantes au médicament et préserver I'efficacité de I'amoxicilline et
it étre e utilisée dans le traitement ou la prévention d'infections

e,

les souris et les rats allant jusqua 10 fois la dose administrée

chez les humams eI n'ont révélé aucun signe de fertilité et aucun effet nocif sur le foetus causé par 'amoxicilline.

Cependant, il 'y aaucune étudeappropriée ou correctement menée chez les femmes enceintes. Etant donné que

les études sur la reproductlon des animaux ne sont pas Iou]ours predictives de la réponse des humains, ce
justifié

Travail ef s par voie orale sont faiblement ahsorbes
endant|‘acti tquel’
'amoxicilline diminue Iegeremenl le tonus et la fréquence des oonlract\ons de l'utérus mais accroit modeérément
l'intensité et la durée des contractions. Cependant, on sait que si ['utilisation d'amoxicilline chez les humains
endant acllon oula distribution a des effets indésirables immeédiats ou un retardement sur le feetus, prolonge la
duree d'action, ou augmente la probabilité de la nécessité de l'utilisation de forceps pour extraire le foetus ou

de la classe des ampi

Allaitement

Il a été observé que les pénicillines sont excrétées dans le lait humain. L'amoxicilline utilisée par les meres
allaitantes peut entrainer la sensibilité du nourrIsson Des mesures de précaution doivent étre prises lorsque

Enfants

nnues pour, ou fortemt
cesujet sonldlspombIes eIIes joivent aider a la sélection oula
En l'absence de ce type de données, les profils locaux d'épidémiologie et de sensibilité peuvent faciliter le choix
empirique du traitement.

II estimportant de prendre en compte les recommandations officielles locales (comme les besoins nationaux) sur

rsque des culfures ou desi

| . e . R |
POSOLOGIE ETADMINISTRATION'*

rep: i I'absorption du médi qui peutd:

cas, étre pris & n'imp

Acause du deveInppemenuncompleI de la fonction rénale chez les nouveau-nés et les nourrissons, I'élimination
de I it étre retardee. L'administration d'amoxicilline doivt étre modifiée chez les pat\enIs de 12
semaines ou chez Ies plus jeunes (< 3 mois). Des mesures de précaution doivent étre prises chez enfants
prer[na‘lures et pendant la période néonatale: les fonctions rénale, hépatique et hématologique doivent étre
controlées.

Personnes agées

Une analyse d'études cliniques de I'amoxicilline a été réalisée afin de déterminer si les patients 4gés de 65 ans et
plus répondentdifiéremment des plus jeunes patients. Parmi les 1811 patients traités avec des gélules
d'amoxicilline, 85% avaient moins de 60 ans, 15% avaient 61 anset plus et 7% avaient 71 ans et plus. Cette
anaIyse etd" aulres rapegns d'expériences cIImques n'ontpas reussl a |dentIﬁer Ies dlfierences entreles reponses

lajournée.

Adultes etenfantsde plus de 3 mois

unes patients, en revanche,

peuI étre une hypotheése.

Ce médicament est connu pour étre essentiellement excrété par le foie, et le risque de réactions toxiques & ce
e

ut étre plus fort chez les patients atteints d'insuffisance ‘rénale. Etant donné gue les personnes

* La posologie pour les infections causées par des organismes moins sensibles doit étre suivie selon les
recommandations pour les infections graves.
TLa posolog\e chez Ies enfantsest apgropnee pour Ies Indlegus pesant moins de 40 kg.Les enfants pesant 40 kg

Prophylaxie de I'endocardite:

Infection Gravité Dose habituelle chez | Dose habituelle chez 'enfant agées ont plus de risque de subir un affaiblissement de la fonction rénale, des précautions doivent étre prises
I'adulte de plus de3 Moist concernant , etil peut lafonction rénale
Oreille/Nez/Gorge Légere/moyenne | 500 mg toutes les 12 25 mglkg/jouren dose INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES"
heures séparées toutes les 12 o T o RV
ou heures I-aa e > el an
250 mg toutes les 8 ou
heures 20 mg/kg/jour en doses Le chloramphénicol, les macrolides, les sulfamides, et les tétracyclines peuvent interférer avec les effets
séparées toutes les 8 bactéricides de la pénicilline. Cet événement a été observé in vitro; cependant, I'explication clinique de cette
interaction n'est pas bien étudiée.
heures . »

Sévere 875 mg toutes les 12 | 45 mglkg/jour en doses Fﬂ ‘"'b'“""|" verdautn ligues, icitinep t”d ter ”‘ festinale.« : t
heures séparées toutes les 12 ;é;gstseorropnleo)n les cestrogenes et la ré uc1|on e l'efficacité des cont racepwscom mes(oes rogénes oraux ef
ou heures
500 mg toutes les 8 ou L'administration d'allopurinol au cours du traitement par amoxicilline peut augmenter la probabilité de réactions

. allergiques dela peau.
heures 40 mglkg/jouren doses
séparées toutes les 8 La prolongation anormale du temps de prothrombine Sratm normalisé international augmenté INR) est rarement
heures observée chez les patients utilisant de lamoxicilline et des anficoagulants oraux (comme I'acénocoumarol ou la
- e — — - warfarine). Si I'association est nécessaire, Ie temps de prolhombme ou le INR " doivent étre contrdlés avec
Voies respiratoires Légere/Modérée | 875 mg toutes les 12 45 mg/kg/jouren doses précaution avec 'ajout ou la Des
inférieures ou Sévére heures séparées toutes les 12 maintenirle mveau d"
ou heures observées lors de tests en laboratoire :De fortes
500 mg toutes les 8 ou dans l'uri fausser duntestenindiquant
heures 40 mglkg/jouren doses etentrainer des resullals i I' les urines en utilisant
anard la solution de Benedict ou la solution de Fehling. Etant donné que ces effets peuvent également se produire avec
séparées toutes les 8
heures I'amoxicilline, il est recommandé que les tests de glucose basés sur des reactions enzymatiques a la glucose
Ul utilisé:
Peau/Structure de la | Légére/Moyenne | 500 mg toutes les 12 25 mg/kg/jouren doses
P Suite a I'admmlstratwon d'ampicilline chez Ies femmes enceintes, une chute passagére de la concentration
peau heures séparées toutes les 12 du tota s doestrone conjugué et d'eestradiola été
ou heures observée. Ceteffet
250 mg toutes les 8 ou & 1.2
heures 20 mg/kg/joursen doses EFFETS INDESIRABLES
séparées toutes les 8 Comme avec dautres pénicilines, il est possible riu il se produise des réactionsindésirables soient
heures essentiellement limitées au phénomene de sensibilité. Il est plus probable qu'elles se déclenchent chez les
— - individus ayant déja été sujets a une hypersensrbrhte aux pemcrl nes et chez ceux avec des antécédents

Sévere 875 mg toutes les 12 45 mg/kg/jour en doses d allergies, dasthme, de thume des foins oudurticre.
heures séparées toutes les 12
ou heures Inf
500 mg toutes les 8 ou Gastro-intestinal: Nausee vomissement, diarrhée, langue noire villeuse et colite hémorragique ou colite
heures 40 mg/kg/jour en doses ipparition des dune colite peut se produire pendant

séparées toutes les 8 ouapreés un traitement perar\t\b\ot\que
heures Reéactions d'hyp: réactions sévéres incluant :cedéme angioneurotique,
Apparel génito- Légére/Moyenne | 500 mg toutes les 12 | 25 mglkg/jour en doses a celle de la maladie sérique, tougeurs de type érytheme maculo-papuleux,
’ P erythemepolymorphe syndrome de Stevens-Johnson, dermatite bulleuse, dermatite exfoliative, nécrolyse
urinaire heures séparées toutes les 12 épidermique_ toxique, pustulose exanthématique aigué généralisée, vascularite d'hypersensibilit, érupfion
ou heures cutanée, pruritet urticaire ont été observes.
250 mg toutes les 8 . Note: Ces réactions d' ité peuvent &t trolées avec des et, si nécessaire, avec
heures 20 mg/kg/jour en doses des corticostéroides _par voie systémique. Peu importe si ces réactions se produisent, Iamoxiciline doit étre
séparées toutes les 8 interrompue & moins que, selon I'avis du médecin, la condition du pauenl soit menacée ou que le pronostic vital du
heures patient soitengagé et réactif par

Hepatrque Urre Ie%fre augmenIaIlon des ASAT (SGOT) etlou des ALAT (SGPT) a été observée, en revanche,
:; est inconnue. Un dysf onctionr hepatique dont lctére choleslat\que la

tdétecté. (Voir SURDOSAGE).

P

Reénal: Un risque de cristallurie a été égal

Systémessanguin et lymphatique : Anémie, incluant 'anémie hémolytique, la thombocytopénie, le purpura
la leucopénie,la l'agranulocytose et la

et du temps d ont eté observés pendant le traitement par les
reversible: pourIes’ itements et mme

Systéme nelvﬁu‘x central: Hypersensibilité réversible, agitation, anxiété, insomnie, confusions, convulsions,
um

les patients ayant administrée 6 heures plus tard, au  Jadministrés en une JI'amoxicilline est

subi une extraction besoin. dose unique, 1 administrée 2 fois
un heure avant en un mois, une
détarirageaffectant | Paientavec. JAu début 3 g damoxiciline lopération émergence de la
lestissusdela | 1S par voie oraled résistance
gencive et qui générale: Si ‘anesthésie, suivie de deStreptococcus
nont pas requ de les 3 g administré par voie orale (ou ne doit pas poser
ani au 191V ou IMsila dose orale est de probléme. Des
cours du mois oraux sont  [rejetée) dés que possible aprés anubmuques.
précédant considérés | opération. alternatifs sont

(N.B. Les patients | MM si

du temps

CONDITION Dosage chez I'adulte (incluantles | Dosage chezles ~ |NOTES pémcilﬁnes Ces réazﬂuns ‘sont géné
personnes agées) enfants (< 40 kg) Stant

Procédures Patient sans |3 g d'amoxicilline par voie orale, 1 |50 mg Note 1.Si la

dentaire: ési I'opération. Une d'

prophylaxie pour | générale. deuxiéme dose peut étre poids corporel associée avec de

eur, , s sont des réactions rarement observées. Les convulsions
[ chez ceux utilisant de fortes doses.

Divers:Le phénomene des dents tachées (taches brune, jaune, grise) est rarement observé. Les patients les plus
touchés par ce phénomene sont les patients en ped\alrle La décoloration s'estompe ou est eliminée avec le
brossage ou avec un detartrage dans la plupandes cas.

Traitement Dans | i I'n'n utilisant un traitement par
de I'amoxicilline combinée a d et du e I combinée a du
Iansoprazole aucune réaction Indes\rable propre & ces combinaisons de medlcamenls n'a été observée

Trithérapie: Cl erves
chezles, patlenls suivant une trithérapie sonI la diarrhée (7%) Ies maux de téte ({ 6“/) eI dysgueus\e (S%I Aucun

ayant des appropries. une prophylaxie
prothéses Les patient | 1.g damoxicilline IV ou IM plus fréquente est
valvulaires au avecune  |immédiatement apres la priseavec nécessaire, ou si

cceur doiventse  |anesthésie | 500 mg administré par voie orale, 6 le patient a regu

renseigner auprés | générale: si [ heures plus tard. un traitement &
d'un hopital - voir | jes base
en dessous) antibiotiques de pénicilline au
oraux ne cours du mois
sont pas précédent.
appropriés. Note 2. Pour
minimiser la
douleur due aux
injections,
l'injection
d'amoxicilline

peut étre injectée
en 2 fois

Les néphrites résuIIaJrI d'une ins rénale avec olig ie ont été é quelques
Procédure dentaire:Les patients | Au début: 1 g d'amoxicilline IV ou |50 m, Voir Note 2. patient
pour lesquels une assistante IMavec 120 mg de gentamicine IV |d'amoxicilinelkg de | . Dans certains cas, il a été observé que la cristallurie évolue vers une nsuffsance rénale aprés le surdosage
médicale est recommandée : ou IM immédiatement aprés poids i | chez les adultes et les patients en pediatrie. En cas de surdosage, la consommation de liquide
a)Les patients qui serontsous | anesthésie (si prescrit) ou 15

Bithérapie: l fets indé les plus observés chez les patients
ufilisant de I emoxIcIIIme Irols IoIs our plus du IansoprazoIelrols fois par jour au cours d'une bithérapie sont la
diarrhée (8%) etles maux de Iele( “/n; Aucun effet mdeslrabIe émergeant du traitement n'a été observéa des taux
plus important avec de I de chacun trois fois par jour au

Pour plus d'i les effets le porte aleur
notice.

SURDOSAGE"*

En cas de surdosage, interrompez e traitement, traitez symptomatiquement, et mettez en place les mesures

thérapeutiques nécessaires. Si le surdosage est trés récenf et qu'il n'existe aucune contre-indication,on peut une

tenter d'expulser le médicament par vomissement ou d'autres moyens d'extraction du médicament de lestomac

peuvent étre utilisés. Une étude prospective de 51 patients en ped\ame dans un centre de controle du poison, a

montréque le surdosage de moms de 250mg/kg d'amoxicilline n'est pas associé avec des symptomes cliniques
p pl un

Les effets gastro InIesImaux‘ tels que les nausées, les vomissements et la diarhée peuvent étre traités
i en controlant [équilibre hydro-é {

en tne dose etles injections de

ble &t ible I

anesthésie générale ayant utilisé minutes aprésla procédure
de la pénicilline le mois dentaire.
précédent.

unique 1 heure
Suivi par (6 heures plus tard) 500 Japrés une

b) Les patients qui seront sous | mg d'amoxicilline oral opération
anesthésie généraleayant une chirurgicale.
prothése valvulaire au coeur. seringue.
) Les patients qui ont fait une ou
plusieurs attaques dendocardite.

ne
doivent pas étre
mélangées dans
la méme

Note 4. Veuillez
consultez la fiche
de données/les
informations

L de Un fort débit

sanguin peut eIre plus facilement observable chez les panents atteints dmsuff sance rénale & cause de

hreducgor; de la clairance rénale de I'amoxicilline. L'amoxicilline peut étre extraite de Ia circulation sanguine par
émodi

PHARMACOLOGIE"

d'action et

L'amoxicilline est similaire a Iamfrcnlme dans son action bactéricide contre les organismes sensibles pendant la
période de prolifération active. Elle agit par inhibitionde la biosynthése du mucopeptide de la paroi cellulaire. Des
observations ont montré que amoxicilline est active contre la pIuperl des souches des micro-organismes

Le traitement d'autres infections (comme la péritonite, la i la
'endocardite bactérienne,la fiévre typhoide etparatyphoide, Ios(eomyellte, la bactenurlependant Ia
grossesse, I'abcés demalre)

Oral:Posologie standard chez 'adulte: 250 mg 3 fois par jour,en augmentant a dosede 500g de trois fois, par jour
g_our desinfections plus

raitement a farfe dose %Dase orale maximale recommandée, 69 par jour en doses séparées.): Une dose de 3 g
pour le traitement d'infections purulentes des

voies resprratorres‘ séveres ourécurrentes.

;’r_ar'remenr de corme" durée: Infection des vgres urinaire sirqnp/e et aigué: deux doses de 3 g avec 104 12 heures
f 3 - deux. s i il fesd

Enfants pesant moins de 40kg

L il i & les enfants d de6

La dose quotidienne pour les enfants est de 40 & 90 mg/kgljnur‘e‘n deux a trois doses séparées* (n'excédant pas 3
gljour) lesindications, | & de lamaladie et | Bt .

Les données PK/PD Indlquenl que la dose admmlstree |IOIS fms par jour démontre une meilleure efficacité, de ce
deu; quand la dose se situe dans la

ai
fourchette supérieure.

L d ivent utiliser la dose habituellg é adultes

Tonisillite: 50 mg/kg/jour en deux doses séparées.

Otite moyenne aigué: Dans les endroits a forte prévalence de pneumonie et d'insensibilité aux pénicillines, le
reglme posologique devrait étre adopté selon les recommandations nationales/locales.Dans le cas dotite
dyenne aigué sevére ou fréquente, en particulier dans les endroitsou le respect des doses peut poser probleme,
ministrafion d'une dose de 750 mg deux fois par jour pendant deux jours peut étre une alternative dans le
Iraltemenl chezlesenfants agésde 3a 10ans.

larubrique INDICATIONS.
Micro organismes aérobies a Gram positif
Enterococcusfaecal .

‘LastaphoncocclesensIbIe al'amoxicilline mais résistante a la meIhImIIlne/oxaclIlIne doit étre considérée comme
unrésistanta 'amoxicilline.

Micro organismes anaérobies & Gram négatif
scherichia coll (Souches non productrices de B Iaclamases seulement)

do b,

B:

Helicobacter
Helicobacterpylori

Pharmacocinétique

L'amoxicilline est stable en présence d'acide gaslnqueel est rapidement absorbée aprés I'administration orale.

été partiellement étudiés. Le mélange 400-r mg et 875 -mg a été étudié seulement quand il est administré au début
d'un repas |éger. Cependant, des études sur les effets de la nourriture n'ont pas encore été réalisées sur les
mélanges 200-mg et 500-mg. L'amoxicilline se propage facilement dans la plupart des tissus et des liquides
corporels, a l'exception du cerveau et du liquide ceBhalo rachidien, sauf quand les méninges sont enflammeés. La
demi-vie de I'amoxicilline est de 61.3 minutes. Une grande quanme d'amoxicillineest excrétée sous forme
inchangée dans ['urine; son étre simultanée de Dans le
sérum sanguin, Iamoxicilline est liée: approx\malwemema 20% aux protéines. Les doses d'amoxicilline en gélules
administrées par voie orale de 250 m 5g 9a teignent leur taux sanguin maximal 1 a 2 heures aprés
I'administration avec une variation de 3.! g/mla5 0g/mlet 5.5g/mla7.5g/mlrespectivement.

Les doses d'amoxicilline admInIsIrees en suspensions buvables de 125 mg/5 ml et 250 mg/S ml, atteignent leur
taux sanguin maximal 12 2 heure 1.5g/mla3.0g/ml et35 g/mlas.0
g/ml, respectivement.

é i del" mis en évidence lors d'une étude croisée de bioéquivalence
a partir d'une dose initiale, en deux prise et prise unique chez 27 adultes comparant 875 mg d'amoxicilline avec
875mg damoxrcrIlme/poLasswum clavulanique ont montré qu'un comprimé de 875 mg d'amoxicilline produit une
AUCO->0de 8.1ng.ml-1.hetune Cmaxde 13.8 +4.1ng/mL. La prise du médicamenta eu lieuau début d'un repas

Maladie d ¢ isolé): 50 mg/kg/j i éparées, entre 14221 jours. léger aprés une nuitde jetne.
N é i agé i ines (moi 3mois) L'administration par voie orale de 400-mg de comprimés & croquer en doses uniques et de 400 mg/5
Etant donné que Ia fonction rénale non-opérationnelle affecte le pro%essus . de! IZhdans mid amoxIcIIIIne en suspension buvable de 24 adultes volontaires a apporté des données pharmacocinétiques
‘age, lad I é e a q
D AUCo-- (ng.ml.h) Coa(ng/mh
Général ose’ __ _ max(NGM!
Amoxicilline Amoxicilline (+S.D.) Amoxicilline (+S.D.)
On doit faire attention que dans le traitement des m(ectwons chroniques des voies urinaires, il est nécessaire -
d'effectuer des controles cliniques etbactériologi i 400 mg (5 mlen suspension 17.1(31) 5.92(1.62)
L'administration de doses plus faibles que cel II Il en est de méme buvable)
pour les doses plus fortes qui dolver\t étre prescr\les en cas de necesslte I.e trallernenl d' mfer;llons —
eut durer Il pe pl é 400 mg (1 comprimé a 17.9(24) 5.18 (1.64)
endanthusreurs mois aprés I'arret du traitement. croquer)
e traitement doit continuer pendant au moins 48 & 72 heures apres que le patient soit devenu q

que ['éradication des bactéries ait été observee, sauf dans le cas de la gonorrhée. Il est recommande de meﬁre en
pIace un Irallemem de 10 jours pour n’ |mporte queIIe infection causée par Streptococcus pyogenespour prévenir
P lype aig

Tous les patients atteints de gonorrhée doivent subir unaexlamenAde dépistage de la Syphilis. Les infections
nécessiter X

H. pyloripour réduire le risque de ré ition d'u
Trithérapie:
La dose recorlnmandee chez les acfultes est

ed‘amoxlclIIIne 500 rng de clarithromycine, et 30 mg de
fois par (g1 4jours (Voir INDICATIONS).

Bithérapie:Amoxicilline/ Iansoprazole

La dose recommandeée chez les adultes est 1 grammed'amoxicilline et30 mg de lansoprazole, chacun administré
trois fois parjour (q8h) pendant 14 jours (Voir INDICATIONS).

Veuillez-vous référez a la description compléte des posologies de la clarithromycine et du lansoprazolepour les
CONTRE-INDICATIONS et MISES EN GARDES, et pour les informations concernant la posologie chez les
personnes agées et les insuffisant rénaux.

hez les adultes insuffi rénaux

La réduction des doses chez les patients souffrant d'insuffisance rénale n'est pas forcément conseillée, sauf dans

le cas d'une insuffisance sévére. Le mélange 875-mg ne doit pas étre administré chez les patients presentant une

insuffisance rénale sévére avec un Iaux de iIItratIon gIomeru ire <30 mi/min. Des doses de 500 mg ou 250 mg

foutes les 12 h 1 taux de filtration 10 30 mlimin, selon

la gravitéde linfection, doivent étre éwlées Des doses de 500 mg ou 250 mg admlmslrées toutes les 24heures

ae (113 IaI ravité de [' |nlecuon sont appropriées chez les patients ayant un taux de filtration glomérulaire de moins
ie 10 mi/min.

*Administré au débutd'un repas léger.
fValeurs moyennes de 24 volontaires normales. Les concentrations atteignent leur valeur maximale environ 1
heure aprés la prise du médicament.

Les niveaux senquesdetectables sont observes jusqu'a 8 heur pr' k N n par l "'une dose

le dela e

e
pour déterminer le niveau d'activité des anthIoIlq été
dans les liquides interstitiels. Environ 60% de la dose d amochwllme admmrsiree par voie orale est sécrétée dans
les urines pendant6 a 8 heures.

Chez les enfants prématurés nés entre 26 et 33 semaines de gestation, la clairance totale aprés des doses
mIravemeuses d'amoxicilline, au 3éme jour de leur existence, varie entre 0.75 & 2 mi/min, ce qui est trés similaire a

insuline (GFB voie oraIe le mode d'absorption et

I é de ' chez les j |eunes en(an(s peuvent étre différents de ceux des adultes. En
consequence étantdonné la beIssedu CL il e q le temps d'expe

tte Isseeno rtie étre di parle fait que la bic ibilité soit restreinte

it, bien pui
ﬂ)rsqu 'elle esladmwmstree parvoieorale.
DONNEES DE SECURITE PRECLINIQUES '

Carci e é ion de lafertilité

Aucune étude a long terme chez les animaux n'a été réalisée afin d'évaluer e potentiel cancérogéne. Aucune
étude [)our détecter le potentiel mutagene de I'amoxicilline seul n'a éte menée; cependant, les informations
suivantes sont obtenues a partir des tests sur un mélange 4 :1 damoxiciline et de clavulanate de
otassium.L'amoxicilline et le cIavuIanaIe de potasswum ne possédaient pas Ie caractére mutagéne au cours du
test d'Ames permettant de (p tentiel de genique surles
Ievures L'amoxicilline et le clavulanate de potasslum étaient 6 erement posmfs dans les essais sur les
Ilymphomes de souris, maisla tendance a la hausse de la fréquence des mutations dans cet essai s'est produite a
les doses (tlall étaient é%aIemenl associées a la disparition des cellules. L'amoxicilline et leclavulanate de
étaient negau

i de 5! Jon ité de otassium dans les essais sur le micronoyau chez la souris, et le test du dominant étal chez la
Imfectron Ils Némodialysésdoventrace oir une d g u 250 mgtoutes les 24 heures, selon RN gour L ula ététesté dans IeytesIdAmes surle] le potentil mutagene %es bactéries et
q p d ur résultats ne
de ladialyst de reproduct\on muIIl—genemIlonneIle chezles raIs aucun trouole dela ferllIlIe ou autres efﬁets indésirables sur Ia
I o tars d'une i " anale cher | e d ins de 40 ke fois la dose prescrite aux humains
9. enmg/m’).
(]airance de la créatine Dose Intervallle entre I'administration CONSERVATION o ™
mi/min Aconserver en-dessous de 25°C, a I'abri de Ihumidité.
> i j écé APPROVISIONNEMENT
30 Dose habituelle | Aucunajustementnécéssaire Betes e 10,20, 200 240, 1000 comprimes.
101030 Dose habituelle |12 heures TENIR TOUS LES MEDICAMENTS HORS DE LAPORTEE DES ENFANTS
(correspond & 2/3 de la dose) L,
ES
<10 Dose habituelle |24 heures .
5 1 i NC, Etats-Unis, Septembre 2009.
(correspond a 1/3 de la dose) 2Résumé_des éristiques, du produit  britannig o ilgd p idi
Royaume-Uni, révision du texteen novembre 2010.

CONTRE-INDICATIONS **

Un antécédent de reacllon aIIergI ueal
du mélange est une L F ux pa atier Is
presemant une hypersenslblIlle ala pénicilline. |l faut faire attention aux even uelles sensIbIIlles croIsees avec

ad'autres pénicil ammporr | d
t

MISES EN GARDE ET PRECAUTIONS"?

Mises en garde

Des réaction: été observées chez les patients

sous IraIIemenI parla penIcIIIIne Bien que Ianapﬁylax\eesl plus fréquente suite & un traitement parenteral, elle

peut apparaitre chez les patients utilisant des penicillines par voie orale. |I est plus probabIe que ces react\ons

apparaissent chez les individus ayant d ala

sensibilité  de divers allergénes.

Plusieurs études ont observé des cas de lpallents ayant des antécédents d' he/persens\b\l\te ala
de séveres réactions lors du traitement par lescéphalosporines. Avant dinitier le traitement

par amoxicilline, il est important de demander les antécédents de reaction d'hypersensibilité aux pénicillines,

cephanspornes etautresallergenes.

Si une réaction allergique se produit, la prise d'amoxicilline doit étre interrompue et un traitement approprié doit

étremisen

LES REA( gTIONS ANAPHYLACTIQUES SEgIEUSES NECESSITENT UN TRAITEMENT IMMEDIAT EN
URGENCE PAR EPINEPHRINE. L'OXYG AR VOIE INTRAVEINEUSE ET
L'ASSISTANCE RESPIRATOIRE, INCLUANT LINTUBATION DOIVENT EGALEMENT ETRE ADMINISTRES
SUIVANT LES RECOMMANDATIONS.

La diarrhée assomee a C/astrrdrum d/mcrle(DACD) ac été ohservee avec I' unhsauon de Presque tous les agents
et peul

i Le traitement par des
agent 6 el on do A baciae & D

C. difficile produit des toxines A et B qui contribuent au développement de la DACD. Les hypertoxines produisant
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