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TRACLAV 1125

Amoxicillin 1000 mg & Clavulanic Acid 125 mg Tablets USP

Oral route

COMPOSITION:

Each film coated tablet contains:

Amoxicillin Trihydrate USP eq. to Amoxicillin...........cccccccceenes 1000
mg

Diluted Potassium Clavulanate BP eq. to Clavulanic Acid........... 125mg
EXCIPIENES 1. q.s

Colour: Titanium Dioxide BP

CLINICAL PARTICULARS

Therapeutic indications

TRACLAV 1125 is indicated for short- term treatment of bacterial

infections at the following sites:

+ Upper respiratory tract infections (including ENT) e.g. recurrent
tonsillitis, sinusitis, otitis media.

«  Lowerrespiratory tract infections e.g. Acute and chronic bronchitis,
lobar and bronchopneumonia.

+  Genito-urinary tract infection e.g. Cystitis, Urethritis,
pyelonephritis

«  Skin and soft tissue infections e.g. Boils, abscesses, cellulitis,
wound infections

+  Boneandjointinfections e.g. Osteomyelitis

»  Dental infections e.g. Dentoalveolar abscess

+  Otherinfections e.g. Intra-abdominal sepsis

TRACLAV 1125 is bactericidal to a wide range of organisms including:
Gram-positive

Aerobes: Bacillus anthracis, Corynebacterium spp., Enterococcus
faecalis, Enterococcus faecium, Listeria monocytogenes, Streptococcus
pneumoniae, Streptococcus pyogenes, Streptococcus viridans,
Streptococcus agalactiae, Streptococcus spp., Staphylococcus aureus,
Coagulase negative staphylococci.

Anaerobes: Clostridium species, Peptococcus species,
Peptostreptococcus.

Gram-negative

Aerobes: Bordetella pertussis, Brucella species, E.coli, Gardnerella
vaginalis, H.influenzae, H.pylori, Klebsiella spp., Legionella spp.,
Moraxella catarrhalis, Neisseria gonorrhoea, Neisseria meningitidlis,
Pasteurella multocida, Proteus mirabilis, Proteus vulgaris, Salmonella
species, Shigella species, Vibrio cholerae, Yersinia enterocolitica.
Anaerobes: Bacteroides species, Fusobacterium species.

DOSAGEAND ADMINISTRATION

Usual dosages for the treatment of infection

Adult and children over 12 years Mild- Moderate infections one tablets
of 1g/125mg=1125mgaday.

Children: The usual recommended daily dosage is 25 mg/kg/day in
divided doses every eight hours.

In more serious infections the dosage may be increased up to 50
mg/kg/day in divided doses every eight hours.

Oral Administration

To minimise potential gastrointestinal intolerance, administer at the start
of ameal. The absorption of TRACLAV 1125 is optimised when taken at
the start of a meal. Treatment should not be extended beyond 14 days
without review.

CONTRAINDICATIONS

Penicillin hypersensitivity.

Attention should be paid to possible cross-sensitivity with other beta-
lactam antibiotics, e.g. Cephalosporins. A previous history of TRACLAV
1125 or Penicillin-associated jaundice/hepatic dysfunction.

PRECAUTIONS

Changes in liver function tests have been observed in some patients
receiving TRACLAV 1125. The clinical significance of these changes is
uncertain but TRACLAV 1125 should be used with caution in patients
with evidence of hepatic dysfunction. Cholestatic jaundice, which may
be severe, but is usually reversible, has been reported rarely. Signs and
symptoms may not become apparent for up to six weeks after treatment
has ceased.

In patients with moderate or severe renal impairment TRACLAV 1125
dosage should be adjusted as recommended in the dosage and
administration section.

Serious and occasionally fatal hypersensitivity (anaphylactoid)
reactions have been reported in patients on penicillin therapy. These
reactions are more likely to occur in individuals with a history of
penicillin hypersensitivity. Erythematous rashes have been associated
with glandular fever in patients following the use of Amoxicillin.
TRACLAV 1125 should be avoided if glandular fever is suspected.
Prolonged use may also occasionally result in overgrowth of non-
susceptible organisms.

DRUG INTERACTIONS

Prolongation of bleeding time and prothrombin time have been
reported in some patients receiving TRACLAV 1125. TRACLAV 1125
should be used with care in patients on anti-coagulation therapy.

In common with other broad-spectrum antibiotics, TRACLAV 1125 may
reduce the efficacy of oral contraceptives and patients should be warned
accordingly. Concomitant use of probenecid is not recommended.
Probenecid decreases the renal tubular secretion of Amoxicillin.
Concomitant use with TRACLAV 1125 may result in increased and
prolonged blood levels of Amoxicillin can increase the likelihood of
allergic skin reactions. There are no data on the concomitant use of
TRACLAV 1125 and allopurinol.

PREGNANCY AND LACTATION
Use in Pregnancy
Reproduction studies in animals (mice and rats) with orally and parenterally

1000 mg / 125 mg
8:1

administered Amoxicillin / Potassium Clavulanate have shown no teratogenic
effects. There is limited information on the use of TRACLAV 1125 in human
pregnancy. As with all medicines, use should be avoided in pregnancy,
especially duringfirsttrimester, unless considered essential by the physician.
Use in Lactation

TRACLAV 1125 may be administered during the period of lactation.
With the exception of the risk of sensitisation, associated with the
excretion of trace quantities in breast milk, there are no detrimental
effects for the infant.

UNDESIRABLE EFFECTS

Side effects — Side effects as with Amoxicillin, are uncommon and
mainly of amild and transitory nature.

Gastrointestinal reactions — Effects include diarrhoea, indigestion,
nausea and vomiting.

Candidiasis, Antibiotic associated colitis (including
pseudomembranous colitis and haemorrhagic colitis) have been
reported rarely. Nausea, although uncommon, is more often associated
with higher oral dosages. If gastrointestinal side effects occurs with oral
therapy they may be reduced by taking TRACLAV 1125 at the start of the
meals. As with other antibiotics the incidence of gastrointestinal side
effects may be raised in children under 2 years. In clinical trials,
however, only 4% of children under 2 years were withdrawn from
treatment.

Hepatic effects — A moderate rise in AST and/or ALT has been noted in
patients with semi-synthetic Penicillin’s but the significance of these
findings is unknown. Hepatitis and cholestatic jaundice have been
reported rarely with TRACLAV 1125. They may however be severe and
continue for several months. They are reported as occurring
predominantly in adult or elderly patients and slightly more frequently
in males. Signs and symptoms may occur during treatment but are more
frequently reported after cessation of therapy with a delay of up to six
weeks. The hepatic events are usually reversible. However, in extremely
rare circumstances, death have been reported. Hepatic events have
been reported predominantly in males and elderly patients and may be
associated with prolonged treatment.

Hypersensitivity reactions — Urticarial and erythematous rashes
sometimes occur. Rarely erythema multiforme, Stevens-Johnson
syndrome, toxic epidermal necrolysis and exfoliative dermatitis have
been reported. Treatment should be discontinued if one of these types of
rash appear.

In common with other B-lactam antibiotics angioedema, anaphylaxis
serum sickness like syndrome and hypersensitivity vasculitis have been
reported. Interstitial nephritis can occur rarely.

Haematological effects— As with other B-lactams reversible leucopenia
(including neutropenia or agranulocytosis) reversible
thrombocytopenia and haemolytic anaemia have been reported rarely.
CNS effects — CNS effects have been seen very rarely. These include
reversible hyperactivity, dizziness, headache and convulsions.
Convulsions may occur with impaired renal function or in those
receiving high doses.

OVERDOSAGE

Cases of overdosage of TRACLAV 1125 are usually asymptomatic. If
encountered gastrointestinal symptoms and disturbance of the fluid and
electrolyte balances may be evident. They may be treated
symptomatically with attention to the water electrolyte balance.
TRACLAV 1125 can be removed from the circulation by haemodialysis.

PHARMACOLOGICAL PROPERTIES

Pharmacodynamic properties

Resistance to many antibiotics is caused by bacterial enzymes which
destroy the antibiotic befre it can act on the pathogen. The Clavulanate
in TRACLAV 1125 anticipates this defence mechanism by blocking the
B-lactamase enzymes, thus rendering the organism’s sensitive to
Amoxicillin’s rapid bactericidal effect at concentrations readily
attainable in the body. Clavulanate by itself has very little antibacterial
activity; however, in association with Amoxicillin as TRACLAV 1125, it
produces an antibiotic agent of broad spectrum with wide application in
hospital and general practice.

Pharmacokinetic Properties

The pharmacokinetics of the two components of TRACLAV 1125 are
closely matched. Both Potassium Clavulanate and Amoxicillin have low
levels of serum binding; about 70% remains free in the serum. Doubling
the dosage of TRACLAV 1125 approximately doubles the serum levels
achieved.

PHARMACEUTICAL PARTICULARS

Storage: Store at temperature not exceeding 30°C Protect from light &
moisture.

Keep out of reach of children.

Nature and content of container

TRACLAYV 1125 mgtablets in the form of Alu-Alu blisters of 14’s
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TRACLAV 1125

1000 mg / 125 mg

Amoxicilline 1000 mg & Acide Clavulanique 125 mg Comprimés USP 8:1

Voie orale

COMPOSITION:

Chaque comprimé pelliculé contient :

Amoxicilline trihydrate USP eq. a de I’Amoxicilline
Potassium clavulanate dilué BP eq. a de I’Acide Clavulaniqu
Excipients
Couleur: Le dioxyde de titane BP

DONNEES CLINIQUES

Indications thérapeutiques

TRACLAV 1125 est indiqué pour le traitement a court terme des infections

bactériennes sur les sites suivants:

» Infections des voies respiratoires supérieures (y compris ORL), par ex.
amygdalite récidivante, sinusite, otite moyenne.

«  Infections des voies respiratoires inférieures, par ex. Bronchite aigué et
chronique, pneumonie lobaire et bronchopneumonie.

»  Infection génito-urinaire par ex. Cystite, Urétrite, pyélonéphrite

. Infections de la peau et des tissus mous, par ex. Furoncles, abces,
cellulite, infection des plaies

. Infections osseuses et articulaires, par ex. Ostéomyélite

. Infections dentaires, par ex. Abcés dento-alvéolaire

»  Autresinfections, par ex. La septicémie intra-abdominale

TRACLAV 1125 est bactéricide pour une large gamme d’organismes,
notamment:

Gram positif

Aérobies: Bacillus anthracis, Corynebacterium spp., Enterococcus faecalis,
Enterococcus faecium, Listeria monocytogenes, Streptococcus pneumoniae,
Streptococcus pyogenes, Streptococcus viridans, Streptococcus agalactiae,
Streptococcus  spp., Staphylococcus aureus, Coagulase negative
staphylococci.

Anaérobies: espéces de Clostridium, espéces de Peptococcus,
Peptostreptococcus.

Gram négatif

Aérobies: Bordetella pertussis, esoéces de Brucella, E.coli, Gardnerella
vaginalis, H.influenzae, H.pylori, Klebsiella spp., Legionella spp., Moraxella
catarrhalis, Neisseria gonorrhoea, Neisseria meningitidis, Pasteurella
multocida, Proteus mirabilis, Proteus vulgaris, espéce de Salmonella, espéce
de Shigella, Vibrio cholerae, Yersinia enterocolitica.

Anaérobies: espéces de Bacteroides, espéces de Fusobacterium.

DOSAGE ET ADMINISTRATION

Posologies habituelles pour le traitement de I'infection

Adulte et enfants de plus de 12 ans Infections légeres a modérées un
compriméde 1g/125mg=1125mgparjour.

Enfants: La dose quotidienne habituelle recommandée estde 25 mg/kg/ jour
en doses fractionnées toutes les huit heures.

Dans les infections plus graves, la dose peut étre augmentée jusqu’a 50 mg/
kg/jour en doses fractionnées toutes les huit heures.

Administration par voie orale

Pour minimiser I'intolérance gastro-intestinale potentielle, administrez au
début d’un repas. L’absorption de TRACLAV 1125 est optimisée lorsqu’il est
pris en début de repas. Le traitement ne devrait pas étre prolongé au-dela de
14 jours sans controle.

CONTRE-INDICATIONS

Hypersensibilité a la pénicilline.

Une attention particuliére devrait étre accordée a une éventuelle sensibilité
croisée avec d’autres antibiotiques béta-lactamines, par ex.
Céphalosporines. Un antécédent d'ictere/dysfonctionnement hépatique
associéa TRACLAV 1125 ou alapénicilline.

PRECAUTIONS

Des variations dans les analyses de la fonction hépatique ont été observées
chez certains patients sous TRACLAV 1125. La signification clinique de ces
variations est incertaine, mais TRACLAV 1125 doit étre utilisé avec prudence
chez les patients présentant des signes de dysfonctionnement hépatique. La
jaunisse cholestatique, qui peut étre sévere, mais qui est habituellement
réversible, a été rarement signalée. Les signes et les symptomes peuvent ne
pas apparaitre jusqu’a six semaines apreés la fin du traitement.

Chez les patients présentant une insuffisance rénale modérée ou sévere, la
posologie de TRACLAV 1125 doit étre ajustée selon les recommandations de
la posologie etde I'administration.

Des réactions d’hypersensibilité (anaphylactoide) graves et parfois mortelles
ont été rapportées chez des patients traités par la pénicilline. Ces réactions
sont plus susceptibles de survenir chez les personnes ayant des antécédents
d’hypersensibilité a la pénicilline. Les éruptions érythémateuses ont été
associées a la fievre glandulaire chez les patients sous Amoxicilline.
TRACLAV 1125 doit étre évité si la fievre glandulaire est suspectée. Une
utilisation prolongée peut également occasionnellement entrainer une
prolifération d’organismes non sensibles.

INTERACTIONS MEDICAMENTEUSES

Une prolongation du temps de saignement et du temps de prothrombine a été
rapportée chez certains patients sous TRACLAV 1125. TRACLAV 1125 doit
étre utilisé avec précaution chez les patients traités par anticoagulothérapie.
Comme d’autres antibiotiques a large spectre, TRACLAV 1125 peut réduire
I'efficacité des contraceptifs oraux et les patients doivent étre avertis en
conséquence. L'utilisation concomitante de probénécide n’est pas
recommandée. Le probénécide diminue la sécrétion tubulaire rénale de
I"amoxicilline. L'utilisation concomitante de TRACLAV 1125 peut entrainer
une augmentation et une prolongation des taux sanguins d’Amoxicilline, ce
qui peut augmenter la probabilité de réactions allergiques cutanées. Il n’y a
pas de données sur I'utilisation concomitante de TRACLAV 1125 et de
I"allopurinol.

GROSSESSE ET ALLAITEMENT

Utilisation pendant la grossesse.

Des études de reproduction chez des animaux (souris et rats) avec
Amoxicilline / Clavulanate administré par voie orale et parentérale n’ont
montré aucun effet tératogene. Il existe peu d’informations sur 'utilisation de

Utilisation pendant I'allaitement

TRACLAV 1125 peut étre administré pendant la période d’allaitement. A
I’exception du risque de sensibilisation, associé a I’excrétion de traces dans
le lait maternel, il ny a pas d'effets néfastes pour le nourrisson.

EFFETS INDESIRABLES

Effets secondaires - Les effets secondaires comme avec I’Amoxicilline, sont
rares et principalement d’une nature légére et transitoire.

Effets gastro-intestinales - Les effets incluent la diarrhée, 'indigestion, la
nausée et les vomissements.

La candidose, la colite associée aux antibiotiques (y compris la colite
pseudomembraneuse et la colite hémorragique) ont été rarement rapportées.
La nausée, bien que rare, est plus souvent associée a des doses orales plus
élevées. Si des effets secondaires gastro-intestinaux surviennent avec un
traitement oral, ils peuvent étre réduits en prenant TRACLAV 1125 au début
des repas. Comme avec d'autres antibiotiques, l'incidence des effets
secondaires gastro-intestinaux peut étre augmentée chez les enfants de
moins de 2 ans. Dans les essais cliniques, cependant, seulement 4% des
enfants de moins de 2 ans ont été retirés du traitement.

Effets hépatiques - Une élévation modérée de I’AST et/ ou de I’ALAT a été
notée chez les patients sous pénicilline semi-synthétique, mais la
signification de ces résultats est inconnue. L’hépatite et I'ictere cholestatique
ont rarement été rapportés avec TRACLAV 1125. Ils peuvent cependant étre
séveres et se poursuivre pendant plusieurs mois. Ils sont signalés comme
survenant principalement chez les patients adultes ou agés et légerement
plus fréquemment chez les hommes. Des signes et des symptomes peuvent
survenir au cours du traitement, mais ils sont plus fréquemment rapportés
apres |"arrét du traitement avec un délai pouvant aller jusqu’a six semaines.
Les effets hépatiques sont généralement réversibles. Cependant, dans des
circonstances extrémement rares, des décés ont été signalés. Des effets
hépatiques ont été rapportés principalement chez les hommes et les patients
agés et peuvent étre associés a un traitement prolongé.

Réactions d’hypersensibilité - Des éruptions urticariennes et érythémateuses
apparaissent parfois. Rarement I'érytheme polymorphe, le syndrome de
Stevens-Johnson, la nécrolyse épidermique toxique et la dermatite
exfoliative ont été rapportés. Le traitement doit étre interrompu si I'un de ces
types d’éruptions apparait.

En commun avec d’autres antibiotiques B-lactam ; I’angicedeme, le choc
anaphylactique telle que la maladie sérique et la vascularite
d’hypersensibilité ont été signalés. La néphrite interstitielle peut survenir
rarement.

Effets hématologiques - Comme avec d’autres B-lactames ; les leucopénies
réversibles (y compris la neutropénie ou l’agranulocytose), une
thrombocytopénie réversible et une anémie hémolytique ont rarement été
rapportées.

Effets sur le SNC - Les effets sur le SNC ont été tres rarement observés. Ceux-
ci comprennent |’hyperactivité réversible, des étourdissements, des maux de
téte et des convulsions. Des convulsions peuvent survenir avec une
insuffisance rénale ou chez ceux recevant de fortes doses.

SURDOSAGE

Les cas de surdosage de TRACLAV 1125 sont généralement
asymptomatiques. Si les symptomes gastro-intestinaux rencontrés et la
perturbation des bilans hydrique et électrolytique peuvent étre évidents. Ils
peuvent étre traités de facon symptomatique avec attention a I’équilibre
hydro-électrolytique. TRACLAV 1125 peut étre retiré de la circulation par
hémodialyse.

PROPRIETES PHARMACOLOGIQUES

Propriétés pharmacodynamiques

La résistance a de nombreux antibiotiques est causée par des enzymes
bactériennes qui détruisent I'antibiotique avant qu’il ne puisse agir sur le
pathogene. Le Clavulanate dans TRACLAV 1125 anticipe ce mécanisme de
défense en bloquant les enzymes B-lactamase, rendant ainsi I'organisme
sensible a I'effet bactéricide rapide de I’Amoxicilline a des concentrations
facilement réalisables dans le corps. Le clavulanate seul a trés peu d’activité
antibactérienne; cependant, en association avec I'amoxicilline sous le nom
de TRACLAV 1125, il fournit un agent antibiotique de large spectre
largement utilisé en milieu hospitalier eten médecine générale.

Propriétés pharmacocinétiques

La pharmacocinétique des deux composants de TRACLAV 1125 est
étroitement liée. Le clavulanate et I'amoxicilline ont tous deux de faibles taux
de liaison sérique; environ 70% reste libre dans le sérum. Doubler la dose de
TRACLAV 1125 double environ les concentrations sériques atteintes.

DONNEES PHARMACEUTIQUES

Stockage: Conserver a une température ne dépassant pass 30°C.

Proteger de la lumiere et de I’humidite.

Tenir hors de portée des enfants.

Nature et contenu de I'emballage

TRACLAV 1125 mg comprimés sous forme de 14 plaquettes thermoformée
Alu-Alu.

Fabriqué Par:

M/s Medicef Pharma,

PlotNo.28,29 & 48, Phase-|, EPIP, Jharmajri,
Baddi, Distt. Solan, 173205 (HP).
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TRACLAV 1125 pendant la grossesse chez les humains. Comme pour tous 2
les médicaments, I'utilisation doit étre évitée pendant la grossesse, en 8
particulier pendant le premier trimestre, sauf si le médecin le juge essentiel. B
2

Black | <

PANTONE
PROCESS BLACK C

Date: 05/0852021



