SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS
1. HEITI LYFS

Nexium 10 mg magasyrupolid mixtarukyrni, dreifa, skammtapoki

2.  INNIHALDSLYSING
Hver skammtapoki inniheldur: 10 mg esomeprazol (sem magnesiumprihydrat).

Hjalparefni med pekkta verkun
Hver skammtapoki inniheldur 6,8 mg af stikrésa og 2,8 g af glukodsa

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3.  LYFJAFORM
Magasyrupolid mixtarukyrni, dreifa, skammtapoki

Ljosgult finkornoétt kyrni. Brinleit kyrni geta einnig sést.

4.  KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Nexium magasyrupolid mixtarukyrni er fyrst og fremst @tlad til medferdar fyrir

Born

Bérn 1-11 dra

Bakfleedissjukdomur i vélinda (Gastroesophageal Reflux Disease [GERD])

- Meoferd a sarmyndandi bélgu vegna bakflaedis 1 vélinda sem hefur verid stadfest med speglun.

- Medferd a einkennum bakfledissjukdoms i vélinda (GERD).

Bérn eldri en 4 dara
I samsetningu me0 syklalyfjum til medferdar a skeifugarnarsari af voldum Helicobacter pylori.

Fullordnir og unglingar fra 12 ara aldri
Vardandi abendingar fyrir sjuklinga 12 ara og eldri er visad til samantektar um eiginleika lyfs fyrir
Nexium magasyrupolnar toflur.

Nexium magasyrupolid mixtarukyrni ma einnig nota handa sjuklingum sem eiga erfitt med ad gleypa
Nexium magasyrupolnar toflur.



4.2 Skammtar og lyfjagjof

Skammtar

Born

Bérn 1-11 dra med likamspyngd > 10 kg

Bakfledissjukdomur i vélinda (GERD)

-Medferd a sarmyndandi bolgu vegna bakfleedis i vélinda sem stadfest hefur verio med speglun
- byngd > 10 - <20 kg: 10 mg einu sinni 4 dag i 8 vikur.

- byngd > 20 kg: 10 mg eda 20 mg einu sinni 4 dag i 8 vikur.

-Medferd vid einkennum bakfleedissjukdoms i vélinda (GERD)
10 mg einu sinni 4 dag { allt ad 8 vikur.

Skammtar yfir 1 mg/kg/dag hafa ekki verid rannsakadir.

Born eldri en 4 ara

Medferd a skeifugarnarsari af voldum Helicobacter pylori

begar valin er samsett medferd skal hafa i huga opinberar, svadisbundnar og stadbundnar
leidbeiningar um bakteriuénaemi, medferdarlengd (yfirleitt 7 sélarhringar en stundum allt ad
14 solarhringar) og rétta notkun syklalyfja.

Sérfraedingur skal hafa umsjon med medferdinni.

Réolagdir skammtar:
byngd Skammtar
<30kg Samsett medferd med tveimur syklalyfjum: Nexium 10 mg, amoxicillin 25 mg/kg

likamspunga og clarithromycin 7.5 mg/kg likamspunga, 611 gefin samtimis tvisvar a
solarhring i eina viku.

30-40 kg Samsett medferd med tveimur syklalyfjum: Nexium 20 mg, amoxicillin 750 mg og
clarithromycin 7,5 mg/kg likamspunga, 61l gefin samtimis tvisvar a sélarhring i
eina viku.

> 40 kg Samsett medferd med tveimur syklalyfjum: Nexium 20 mg, amoxicillin 1 g og

clarithromycin 500 mg, 61l gefin samtimis tvisvar & solarhring i eina viku.

Born undir eins drs aldri

Ekki mé nota Nexium handa bérnum yngri en 1 ars vegna pess ad reynsla er takmorkud (sja kafla 5.1).

Fullordnir og unglingar > 12 ara
Fyrir skammta handa sjiklingum 12 4ra og eldri er visad i samantekt 4 eiginleikum lyfs fyrir Nexium
magasyrupolnar toflur.

Sérstakir sjuklingahdpar

Skert nyrnastarfsemi

Ekki parf ad breyta skdommtum hja sjuklingum meo skerta nyrnastarfsemi.

Vegna takmarkadrar reynslu hja sjiklingum med alvarlega skerta nyrnastarfsemi, skal gaeta varidar
vid medferd peirra (sja kafla 5.2).

Skert lifrarstarfsemi
Ekki parf ad breyta skommtum hja sjiklingum me0 vagt til i medallagi skerta lifrarstarfsemi.
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Hja sjuklingum > 12 ara med alvarlega skerta lifrarstarfsemi er hamarksskammtur 20 mg af Nexium.
Fyrir born 1-11 ara med alvarlega skerta lifrarstarsemi er hamarksskammtur 10 mg af Nexium (sja
kafla 5.2).

Aldradir
Ekki parf ad leiorétta skammta hja 6ldrudum.

Lyfjagjof

10 mg skammtur: Teemid innihald 10 mg poka i glas sem inniheldur 15 ml af vatni.

20 mg skammtur: Temid innihald tveggja 10 mg poka i glas sem inniheldur 30 ml af vatni.

Ekki skal nota kolsyrt vatn. Hreerid innihaldid par til kyrnin hafa dreifst um lausnina og 1atid standa i
nokkrar minutur og pykkna. Hreerid aftur og drekkid innan 30 minutna. Ekki ma tyggja eda mylja
kyrnin. Hreinsid glasid med 15 ml af vatni til ad na 6llu innihaldinu.

Fyrir sjiklinga sem hafa magaslongu i gegnum nef eda munn, sja kafla 6.6 vardandi undirbiining og
leidbeiningar um gjof lyfsins.

4.3 Frabendingar

Ofneemi fyrir virka efninu, benzimidazolsambdndum eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i
kafla 6.1.

Esomeprazol 4 ekki ad nota med nelfinaviri (sja kafla 4.5).
4.4 Sérstok varnadarord og varudarreglur vio notkun

Ef einhver hattumerki eru til stadar (t.d. verulegt pyngdartap sem ekki er af asetningi, endurtekin
uppkdst, kyngingartregda, bloduppkost eda svartar haegdir) og pegar magasar er til stadar eda talid ad
svo sé, skal utiloka illkynja sjukdom, vegna pess ad medferd med Nexium getur dregid ur einkennum
og seinkad sjukdomsgreiningu.

Langvarandi notkun

Sjuklingar 4 langvarandi medferd (sérstaklega ef medferd varir lengur en i eitt ar) skulu vera undir
reglulegu eftirliti. Langtimamedferd er abending fyrir fullordna og unglinga (fra 12 ara aldri, sja
kafla 4.1).

Medferd eftir pérfum

Sjuklingum sem nota lyfid eftir porfum skal leidbeina um ad hafa samband vid laekninn ef edli
einkenna breytist. Notkun lyfsins eftir porfum hefur ekki verid rannsdkud hja bornum og pvi er ekki
melt med peirri notkun hja pessum sjuklingahopi.

Upprating & Helicobacter pylori

begar esomeprazol er avisad til uppratingar & Helicobacter pylori verour ad hafa i huga hugsanlegar
milliverkanir allra lyfjanna sem notud eru i priggja lyfja medferdinni. Claritromycin er 6flugur
CYP3A4 hemill og pvi skal hafa i huga frabendingar og milliverkanir claritromycins pegar priggja
lyfja medferd er notud handa sjuklingum, sem nota 6nnur lyf sem umbrotna fyrir tilstilli CYP3A4 eins
og cisaprid.

Svkingar i meltingarvegi
Medferd med protonpumpuhemlum getur litillega aukid hattu & sykingum 1 meltingarvegi svo sem af
voldum Salmonella og Campylobacter (sja kafla 5.1).

Frisog Bi,-vitamins
Eins og 6ll syrustillandi lyf getur esomeprazol dregid ur frasogi Bi»-vitamins (cyanokobolamins)
vegna saltsyruskorts eda syrupurrdar. betta skal hafa i huga hja sjiklingum med minnkadar birgdir eda
aheettupeetti fyrir minnkudu frasogi Bi2-vitamins vid langtimamedferd.
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Blodmagnesiumlaekkun

Greint hefur veri0 fra alvarlegri blodmagnesiumlakkun hja sjuklingum sem fengu prétonpumpuhemla
eins og esomeprazol i ad minnsta kosti prja manudi, og i flestum tilvikum i ar. Alvarleg einkenni
blodmagnesiumlaekkunar, eins og preyta, kalkstjarfi (tetany), 6rad, krampar, sundl og
hjartslattartruflanir fra sleglum, geta komid fram en pau geta verid haegkomin i byrjun og geta dulist.
Hja flestum sjuklingum batnadi blédmagnesiumlekkunin eftir magnesiumgjof og eftir stodvun
medferdar med protonpumpuhemlinum.

fhuga skal ad maela magnesiummagn adur en medferd med protonpumpuhemli hefst og reglulega
medan 4 medferd stendur, hja sjuklingum sem buist er vid ad verdi lengi 4 medferd eda taka
protonpumpuhemla samhlida digoxini eda lyfjum sem geta valdid blodmagnesiumlaekkun (t.d.
pvagrasilyfjum).

Heetta 4 beinbrotum

Protonpumpuhemlar, sérstaklega ef notadir i storum skommtum og i langan tima (>1 ar), geta aukid
litillega haettuna 4 beinbrotum i mjédm, tlnlid og hrygg, sérstaklega hja 6ldrudum eda pegar adrir
dhattupzettir eru til stadar. Ahorfsrannséknir gefa til kynna ad protonpumpuhemlar geti aukid
heildarheettu 4 beinbrotum um 10-40%. Hluti aukningarinnar gati verid vegna annarra dhettupatta.
Meohondla skal sjuklinga sem eru i heaettu 4 ad f4 beinpynningu samkvemt gildandi kliniskum
leidbeiningum og peir eiga ad taka negjanlegt magn af D-vitamini og kalsium.

Medalbradur hudhellurodi (subacute cutaneous lupus erythematosus [SCLE])

Protonpumpuhemlar tengjast mjog sjaldgeefum tilvikum um medalbradan hiidhelluroda (SCLE).
Komi meinsemd fram, einkum & sveedum sem eru utsett fyrir solarljosi, og ef henni fylgir lidverkur,
skal sjuklingurinn tafarlaust leita leeknisadstodar og skal heilbrigdisstarfsmadurinn thuga ad hatta
medferd med Nexium. Hafi medalbradur hudhellurodi komid fram vid fyrri medferd med
protonpumpuhemli getur verid aukin haetta 4 a0 medalbradur hudhellurodi komi fram vid medferd
med 6drum prétonpumpuhemlum.

Samhlidanotkun annarra lyfja

Samhlidanotkun esomeprazols og atazanavirs er ekki radlogo (sja kafla 4.5). Ef samhlidanotkun
atazanavirs og protonpumpuhemils er 6hjakvaemileg, er kliniskt eftirlit radlagt &samt pvi a0 staekka
skal skammt atazanavirs 1 400 mg med 100 mg af ritonaviri; ekki skal gefa sterri skammta af
esomeprazoli en 20 mg.

Esomeprazol er CYP2C19 hemill. Vid upphaf eda lok medferdar med esomeprazoli, skal hafa i huga
hugsanlega milliverkun lyfja sem eru umbrotin fyrir tilstilli CYP2C19. Milliverkun hefur sést milli
clopidogrels og esomeprazols (sja kafla 4.5). Kliniskt mikilvaegi pessarar milliverkunar er 6ljost.
varudarskyni skal fordast samtimis notkun esomeprazols og clopidogrels.

begar esomeprazoli er avisad til notkunar eftir porfum, verdur ad hafa i huga ahrif milliverkana vid
onnur lyf, vegna sveiflu i plasmapéttni esomeprazols (sja kafla 4.5).

Alvarlegar aukaverkanir i id (SCARs)

Orsjaldan hefur verid greint fra alvarlegum aukaverkunum i hid (SCAR) i tengslum vid medferd med
esomeprazoli, svo sem regnbogarodasott (EM), Stevens-Johnson heilkenni (SJS), eitrunardreplosi
haopekju (TEN) eda, lyfjavidbrogdum med raudkyrningafjold og altakum einkennum (DRESS), sem
geta verid lifsheaettuleg eda leitt til dauda.

Sjuklingar skulu fa radgjof um teikn og einkenni alvarlegu hudvidbragdanna EM/SJS/TEN/DRESS og
skulu leita tafarlaust til laeknis pegar einhver teikn eda einkenni koma fram sem benda til slikra
vidbragoa.

Heetta skal notkun esomeprazols tafarlaust ef fram koma teikn og einkenni alvarlegra htidvidbragda og
veita skal vidbotar laeknismedferd / naid eftirlit eftir porfum.

Ekki ma hefja aftur medferd med lyfinu hja sjuklingum med EM/SJS/TEN/DRESS.
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Stkrosi og glukosi
Lyfi0 inniheldur sukrosa og glikosa. Sjuklingar med fraktosadpol, glikosa-galaktosa vanfrasog eda
sukrasa-isomaltasapurrd, sem eru sjaldgeefir arfgengir kvillar, skulu ekki taka lyfio.

Abrif 4 nidurstodur blédrannsokna

Heekkud gildi Chromogranins A (CgA) geta haft ahrif & rannsoknir 4 taugainnkirtlagexlum. Til ad
koma 1 veg fyrir pessi ahrif skal stddva medferd med esomeprazoli ad minnsta kosti fimm dégum fyrir
CgA melingar (sja kafla 5.1). Ef gildi CgA og gastrins hafa ekki leekkad aftur pannig ad pau séu innan
vidmidunarbils vid upphafsmelingu skal endurtaka malingar 14 dogum eftir a0 medferd med
protonpumpuhemlum er haett.

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir

Ahrif esomeprazols 4 lyfjahvérf annarra lyfia

Proteasahemlar

Greint hefur verid fra milliverkunum omeprazols og sumra proteasahemla. Kliniskt mikilvaegi og
verkunarmati pessara milliverkana er ekki alltaf pekkt. Heekkad syrustig i maga medan a omeprazol
medferd stendur getur breytt frasogi proteasahemlanna. Einnig er hugsanlegt ad milliverkunin sé af
voldum homlunar CYP 2C19.

Greint hefur verid fra minnkadri péttni atazanavirs og nelfinavirs i sermi vid samhlida notkun med
omeprazoli og er samhlidanotkun ekki radl6gd. Samhlidanotkun omeprazols (40 mg einu sinni
daglega) meo atazanavir 300 mg/ritonavir 100 mg hja heilbrigdum sjalfbodalidum leiddi til verulegrar
minnkunar 4 utsetningu fyrir atazanaviri (um 75% minnkun & AUC, Cpnax 0g Cmin). Steekkun atazanavir
skammtsins 1 400 mg naegoi ekki til ad baeta upp ahrif omeprazols 4 Utsetningu fyrir atazanaviri.
Samhlidanotkun omeprazols (20 mg 4 sélarhring) og atazanavirs 400 mg/ritonavirs 100 mg hja
heilbrigdum sjaltbodalidum olli um pad bil 30% minni utsetningu fyrir atazanaviri borid saman vid
utsetningu fyrir atazanaviri 300 mg/ritonaviri 100 mg a sélarhring 4n omeprazols 20 mg & sélarhring.
Samhlidanotkun omeprazols (40 mg & solarhring) minnkadi medal AUC og laekkadi Crax 0g Cin fyrir
nelfinavir um 36-39% og minnkadi medal AUC og leekkadi Ciax 0g Cmin fyrir lyfjafraedilega virka
umbrotsefnid M8 um 75-92%. Vegna svipadra lythrifa og lyfjahvarfa omeprazols og esomeprazols, er
samhlidanotkun esomeprazols og atazanavirs ekki radlogo (sja kafla 4.4) og frabending er fyrir
samhlidanotkun esomeprazols og nelfinavirs(sja kafla 4.3).

Fyrir saquinavir (samhlida ritonaviri) hefur verid greint fra aukinni péttni i sermi (80-100%) medan a
samhlidameodferd med omeprazoli stendur (40 mg a solarhring). Medferd med omeprazoli 20 mg a
solarhring hafdi engin ahrif 4 ttsetningu fyrir darunaviri (samhlida ritonaviri) og amprenaviri
(samhlida ritonaviri). Medferd med esomeprazoli 20 mg & sélarhring hafdi engin ahrif & tsetningu
fyrir amprenaviri (med og an ritonaviri). Medferd med omeprazoli 40 mg & solarhring hafdi engin
ahrif 4 utsetningu fyrir lopinaviri (med ritonaviri samhlida).

Metotrexat

Hja sumum sjuklingum hefur verid greint fra haekkun metotrexats péttni pegar pad var gefid samhlida
protonpumpuhemlum. Pegar gefnir eru storir skammtar af metotrexati getur verid naudsynlegt ad
stodva medferd med esomeprazoli timabundid.

Tacrolimus

Greint hefur veri0 fra hackkun a sermispéttni tacrolimus vid samhlida gjof esomeprazols. Auka skal
eftirlit med péttni tacrolimus sem og nyrnastarfsemi (kreatinin-uthreinsun) og leidrétta tacrolimus
skammta eftir porfum.

Lyfmed pH hadd frasog

Magasyrubaling vid medferd med esomeprazoli og 6drum prétonpumpuhemlum getur minnkad eda
aukid frasog peirra lyfja vegna pess ad frasogid er had syrustigi magans. Eins og vid 4 um onnur lyf
sem draga Ur syrumagni i maga, getur frasog lyfja eins og ketoconazols, itraconazols og erlotinibs
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minnkad og frasog digoxins getur aukist medan a4 medferd med esomeprazoli stendur.
Samhlidamedferd med omeprazoli (20 mg a sélarhring) og digoxini hja heilbrigdum einstaklingum jok
adgengi digoxins um 10% (allt ad 30% hja tveimur af tiu einstaklingunum).

M;jog sjaldan hefur verid greint fra digoxin eitrun. Hins vegar skal gaeta varudar ef esomeprazol er
gefio 6ldrudum sjuklingum 1 storum skommtum. Auka skal pa eftirlit med medferdarahrifum digoxins.

Lyfumbrotin af CYP2C19

Esomeprazol hamlar CYP2C19, sem er adalumbrotsensim esomeprazols. Pegar esomeprazol er notad
dsamt lyfjum sem umbrotna fyrir tilstilli CYP2C19, eins og diazepami, citaloprami, imipramini,
clomipramini, fenytéini o.s.frv., getur pad valdid aukinni plasmapéttni pessara lyfja pannig ad minnka
purfi skammta. Petta skal hafa i huga, sérstaklega pegar esomeprazoli er avisad til notkunar eftir
porfum.

Diazepam

Samhlidanotkun 30 mg af esomeprazoli olli 45% minnkun & Gthreinsun diazepams sem er CYP2C19
hvarfefni.

Fenytoin

Vi samhlidanotkun 40 mg af esomeprazoli jokst laegsta plasmapéttni fenytdins um 13% hja
flogaveikum sjuklingum. Radlagt er ad fylgjast med plasmapéttni fenytdins pegar medferd med
esomeprazoli hefst eda henni er haett.

Voriconazol
Omeprazol (40 mg einu sinni daglega) jok Cmax fyrir voriconazol (hvarfetni CYP2C19) um 15% og
AUC, fyrir voriconazol um 41%.

Cilostazol

Omeprazol, sem og esomeprazol, er hemill 8 CYP2C19. Omeprazol, gefid heilbrigdum einstaklingum
1 40 mg skommtum i vixlrannsokn, jok Cmax fyrir cilostazol um 18% og AUC fyrir cilostazol um 26%,
0g Cax 0g AUC fyrir eitt af virku umbrotsefnunum um 29% og 69%, talid 1 somu rod.

Cisaprid

Hja heilbrigdum sjalfbodalioum leiddi samhlidanotkun 40 mg af esomeprazoli til 32% aukningar &
flatarmali undir plasmapéttni-tima ferli (AUC) og helmingunartimi brotthvarfs (ti2) lengdist um 31%
en engin marktaek haekkun vard 4 hAmarksplasmapéttni cisaprids. Orlitil lenging 4 QTc bili, sem kom i
1jos eftir notkun & cisapridi einu og sér, lengdist ekki frekar pegar cisaprid var notad asamt
esomeprazoli (sja kafla 4.4).

Warfarin

Klinisk rannsokn syndi ad vid samhlidanotkun 40 mg af esomeprazoli hja sjuklingum sem fengu
medferd med warfarini var storknunartiminn innan vidunandi marka. Samt sem adur hafa verid skrad
einstok tilvik eftir markadssetningu lyfsins par sem kliniskt marktaek hakkun hefur ordid 4 INR
(International Normalized Ratio) vid samhlidamedferd. Malt er me0 eftirliti vid upphaf og lok
samhlidamedferdar med esomeprazoli a medan medferd med warfarini eda 60rum coumarin afleidum
stendur.

Clopidogrel

Nidurstodur rannsokna hja heilbrigdum einstaklingum hafa synt lyfjahvarfa/lythrifamilliverkun milli
clopidogrels (300 mg hledsluskammtur/75 mg daglegur vidhaldsskammtur) og esomeprazols (40 mg
til inntdku daglega) sem veldur minnkadri tsetningu fyrir virka umbrotsefni clopidogrels um ad
medaltali 40% og leidir til ad medaltali 14% minni hamarkshomlunar (ADP virkjadrar) 4 samlodun
blodflagna.

begar clopidogrel var gefid asamt fostum samsettum skammti af esomeprazoli 20 mg +
asetylsalisylsyru 81 mg, samanborid vio notkun clopidogrels eingdngu, 1 rannsokn hja heilbrigdum
einstaklingum minnkadi utsetning fyrir virka umbrotsefni clopidogrels um teplega 40%. Hins vegar
var hamarkshomlun a (ADP virkjada) samlodun blodflagna hja pessum einstaklingum st sama i
hépnum sem fékk clopidogrel og i hopnum sem fékk clopidogrel + samsettan skammt (esomeprazol +
asetylsalisylsyra).
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Osamkveaemar upplysingar vardandi kliniskt mikilvaegi lyfjahvarfa/lyfhrifamilliverkunar esomeprazols,
med tilliti til alvarlegra sjikdomstilvika tengdum hjarta- og &dakerfi, hafa komid fram i badi
&horfsrannsoknum og kliniskum rannséknum.  varidarskyni skal fordast samhlidanotkun
clopidogrels.

Rannsékud lyf med engar kliniskt mikilveegar milliverkanir

Amoxicillin og kinidin

Synt hefur verid fram 4 ad esomeprazol hefur ekki klinisk marktaek ahrif & lyfjahvorf amoxicillins eda
kinidins.

Naproxen eda rofecoxib

{ rannsoknum, sem st6du yfir i skamman tima, par sem metin var samhlidanotkun esomeprazols og
annad hvort naproxens eda rofecoxib, komu ekki fram neinar milliverkanir a lyfjahvorfum sem hofdu
kliniska pydingu.

Abhrif annarra lyfia 4 lyfjahvorf esomeprazols

Lyf sem hamla CYP2C19 og/eda CYP3A4

Esomeprazol er umbrotid fyrir tilstilli CYP2C19 og CYP3A4. Samhlidanotkun esomeprazols og
CYP3A4 hemils, claritromycins (500 mg tvisvar sinnum a dag), olli tvofoldun & péttni (AUC)
esomeprazols. Samhlidanotkun esomeprazols og samsetts CYP2C19 og CYP3A4 hemils getur valdid
meira en tvofoldun a utsetningu esomeprazols. Voriconazol sem er CYP2C19 og CYP3A4 hemill jok
AUC, fyrir omeprazol um 280%. Yfirleitt parf ekki ad breyta skammti esomeprazols i hvorugu pessara
tilvika. P6 4 ad hafa i huga ad breyta skammtinum handa sjuklingum med alvarlega skerta
lifrarstarfsemi og ef um langtima medferd er ad reeda. Langtima medferd er abending fyrir fullordna
og unglinga (fra 12 ara aldri, sja kafla 4.1).

Lyf sem virkja CYP2C19 og/eda CYP3A4
Lyf sem vitad er a0 virkja CYP2C19 eda CYP3A4 eda bxdi (eins og t.d. rifampicin og johannesarjurt)
geta hugsanlega valdid lackkadri péttni esomeprazols i sermi med pvi ad auka umbrot esomeprazols.

Born
Rannsoknir 4 milliverkunum hafa eingdngu verid gerdar hja fullordnum.

4.6 Frjésemi, medganga og brjéstagjof

Medganga
Klinisk gégn um notkun Nexium 4 medgongu eru 6fullnegjandi. Upplysingar ur faraldsfredilegum

rannsoknum 4 notkun blondu beggja handhverfa omeprazols hja fjolda pungadra kvenna, benda til
pess ad lyfid valdi hvorki fosturskemmdum né hafi eiturverkanir & fostur.

Dyrarannsoknir 4 esomeprazoli benda hvorki til beinna né débeinna skadlegra verkana hvad vardar
proskun fosturvisis/fosturs. Dyrarannsoknir a blondu beggja handhverfanna benda hvorki til beinna né
obeinna skadlegra verkana hvad vardar medgdngu, faedingu og proska afkvamis eftir faedingu.

Geeta skal varadar vid notkun lyfsins handa pungudum konum.

Allnokkrar upplysingar liggja fyrir um notkun lyfsins 4 medgongu (300-1.000 punganir) og per benda
til pess ad esomeprazol valdi hvorki vanskopun né eiturverkunum a fostur/nybura.

Dyrarannsoknir benda hvorki til beinna né ébeinna skadlegra ahrifa a exlun (sja kafla 5.3).

Brjostagjof

Ekki er vitad hvort esomeprazol skilst ut 1 brjostamjolk. Ekki liggja fyrir naeegar upplysingar um ahrif
esomeprazols a nybura/bdrn sem eru a brjosti Ekki ma nota esomeprazol handa konum me0 barn a
brjosti.

Frjosemi



{ dyrarannséknum 4 bléndu beggja handhverfa omeprazols, til inntoku, komu ekki fram ahrif 4
frjésemi.

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla

Nexium hefur engin eda 6veruleg ahrif 4 haefni til aksturs og notkunar véla. Greint hefur verid fra
aukaverkunum eins og sundli (sjaldgeeft) og pokusjon (mjog sjaldgeeft) (sja kafla 4.8). Sjuklingar
skulu ekki aka eda nota vélar ef peir finna fyrir slikum aukaverkunum.

4.8 Aukaverkanir

Samantekt 4 oryggi

Hofudverkur, kvidverkir, nidurgangur og 6gledi eru medal algengustu aukaverkana sem komid hafa
fram 1 kliniskum ranns6knum (og einnig fra pvi eftir markadssetningu). A0 auki er 6ryggi svipad fyrir
mismunandi lyfjaform, dbendingar, aldurshopa og sjuklingapyoi. Ekki hefur verid borid kennsl 4
skammtahddar aukaverkanir.

Aukaverkanir settar upp i téflu

{ kliniskum rannsoknum 4 esomeprazoli og eftir markadssetningu hafa eftirtaldar aukaverkanir komid
fram eda voru taldar liklegar. Engar peirra eru hadar skammti. Aukaverkanirnar eru flokkadar eftir
tidni: mjog algengar >1/10, algengar >1/100 til <1/10; sjaldgaefar >1/1.000 til <1/100; mjog
sjaldgaefar >1/10.000 til <1/1.000; koma orsjaldan fyrir <1/10.000 tidni ekki pekkt (ekki haegt ad 4etla
tioni Ut fra fyrirliggjandi gégnum).

Liffeeraflokkur Tioni Aukaverkanir
Bl160 og eitlar Mjog Hvitfrumnafzd, blodflagnafed
sjaldgeefar
Koma Kyrningahrap, bl6dfrumnafzed
orsjaldan
fyrir
Onamiskerfi Mjog Ofnemisviobrogd t.d. hiti, ofnemisbjugur og
sjaldgaefar bradaofnaemisviobrogd/-lost
Efnaskipti og nering Sjaldgeefar Bjugur i Gtlimum
Mjog Bléonatriumlaekkun
sjaldgeefar
Tioni ekki Bléomagnesiumlakkun (sja kafla 4.4),
pbekkt alvarleg bl6dmagnesiumlakkun getur tengst

blodkalsiumlekkun. Blodmagnesiumlaekkun
getur einnig tengst blookaliumlaekkun.

Gedran vandamal Sjaldgeefar Svefnleysi
Mjog Asingur, ruglun, punglyndi
sjaldgeefar
Koma Arésargirni, ofskynjanir
orsjaldan
fyrir

Taugakerfi Algengar Hofudverkur
Sjaldgeefar Sundl, naladofi, svefnh6fgi
Mjog Truflanir 4 bragdskyni
sjaldgaefar

Augu Mjog bokusjon
sjaldgeefar

Eyru og voélundarhts Sjaldgeefar Svimi

Ondunarfzri, brjésthol og Mjog Berkjukrampi

midmeti sjaldgaefar




Liffzeraflokkur Tioni Aukaverkanir
Meltingarfzeri Algengar Kvidverkir, haegdatregda, nidurgangur,
upppemba, 6gledi/uppkdst, kirtilsepar
(go6dkynja) i magabotni
Sjaldgaefar Munnpurrkur
Mjog Munnbolga, candidasyking i maga og pdrmum
sjaldgaefar
Tioni ekki Smasee ristilbolga
pekkt
Lifur og gall Sjaldgaefar Heekkud lifrarensim
Mjog Lifrarbdlga med eda an gulu
sjaldgeefar
Koma Lifrarbilun, heilakvilli hja sjuklingum med
orsjaldan lifrarsjukdom
fyrir
Huo og undirhud Sjaldgaefar Hudbolga, kladi, atbrot, ofsakladi
Mjog Harmissir, ljosnemi
sjaldgaefar
Koma Regnbogarodasott, Stevens-Johnson heilkenni,
orsjaldan huopekjudrepslos (toxic epidermal necrolysis
fyrir (TEN)), lyfjavidbrogo med
raudkyrningafjolgun og altekum einkennum
(DRESS)
Tioni ekki Medalbradur huodhellurodi (sja kafla 4.4)
bekkt
Stodkerfi og stodvefur Sjaldgaefar Beinbrot { mj6dm, lnlid eda hrygg (sja
kafla 4.4)
Mjog Lidverkur, vodvaverkur
sjaldgaefar
Koma Mattleysi i vOdvum
orsjaldan
fyrir
Nyru og pvagfeeri Koma Millivefsbolga nyra, hja sumum sjuklingum
orsjaldan hefur verid greint fra nyrnabilun samhlida.
fyrir
Axlunarfeeri og brjost Koma Brjostastakkun hja korlum
orsjaldan
fyrir
Almennar aukaverkanir og Mjog Lasleiki, aukin svitamyndun
aukaverkanir 4 ikomustad sjaldgaefar

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir a0 lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveaegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er heegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu samkveaemt fyrirkomulagi sem gildir i hverju landi fyrir sig, sja Appendix V.

4.9 Ofskommtun

Hingad til liggur takmorkud reynsla fyrir hvad vardar ofskdommtum af yfirlogdu raoi.

Einkennin sem lyst var i tengslum vio 280 mg skammt voru einkenni fra meltingarvegi og slappleiki.
Stakir 80 mg skammtar af esomeprazoli hofou litil ahrif. Ekkert sértaekt motefni er pekkt.
Esomeprazol er mikid proteinbundid i plasma og pess vegna er ekki audvelt ad fjarleegja pad med
skilun. Eins og vid 4 um alla ofskdmmtun, skal veita medferd i samraemi vid einkenni og almennar
studningsadgeroir.


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

5. LYFJAFRAEDPILEGAR UPPLYSINGAR
51 Lyfhrif

Flokkun eftir verkun: Lyf vid syrutengdum sjukdémum, protonpumpuhemlar
ATC-flokkun: A 02 BC 05.

Esomeprazol er S-handhverfa omeprazols og dregur ur seytingu magasyru og er verkunarhattur mjog
sértaekur. bad hamlar sértaekt syrupumpuna i parietal frumum. Baoi R- og S-handhverfur omeprazols
hafa svipud lythrif.

Verkunarhattur

Esomeprazol er veikur basi og aukast péttni pess og umbrot i virkt efni i mjog siru umhverfi
seytingarganga (secretory canaliculi) parietal frumna, par sem pad hamlar ensimid H'K"-ATPasa —
syrupumpuna og hamlar badi grunn og 6rvada syruseytingu.

Lythrif

Eftir inntoku 4 20 mg eda 40 mg af esomeprazoli hefst verkun innan 1 kist. Eftir endurtekna notkun
20 mg af esomeprazoli einu sinni & sélarhring i fimm daga, lekkadi medal hamarkssyruseyting eftir
pentagastrin 6rvun um 90%, meelt 6-7 klst. eftir inntdku a fimmta degi.

Eftir fimm daga notkun 20 mg eda 40 mg af esomeprazoli til inntdku, hélst syrustig innan maga yfir 4
i 13 klst. og 17 klst. a0 medaltali & 24 klst. timabili, talid i sdmu r60, hja sjuklingum med einkenni
GERD. Hlutfall sjuklinga par sem syrustig i maga hélst yfir 4 eftir inntdku 4 20 mg af esomeprazoli i
a.m.k. 8 klst. var 76% , 1 a.m.k. 12 klst. 54% og 1 a.m.k. 16 klst. 24%.

Samsvarandi hlutfall eftir inntéku 4 40 mg af esomeprazoli var 97%, 92% og 56%.

begar AUC er notad sem stadgengilsbreyta (surrogate parameter) fyrir plasmapéttni, hefur verio synt
fram a tengsl milli homlunar a syruseytingu og péttni (exposure).

Hj6dnun bolgu 1 vélinda vegna bakflaedis kom fram hja um 78% sjuklinga med 40 mg af esomeprazoli
eftir fjorar vikur og hja um 93% eftir atta vikur.

Medan a medferd stendur med lyfjum sem hindra seytingu eykst magn gastrins i sermi sem viobrogo
vid minnkadri seytingu 4 magasyrum. Gildi CgA hakka einnig vegna minnkadrar magasyru. Hekkad
gildi CgA getur haft ahrif 4 rannsOknir 4 taugainnkirtlaexlum.

Adgengileg birt sonnunargdgn benda til pess ad hatta skuli notkun protonpumpuhemla fimm dégum
til tveimur vikum fyrir CgA melingar. bad er til pess ad gefa CgA gildum, sem geta verid haekkud
vegna medferdar med protonpumpuhemlum, tima til ad leekka aftur svo pau verdi innan
vidmidunarbils.

Aukinn fjoldi ECL frumna sem hugsanlega tengist aukinni péttni gastrins 1 sermi, hefur komid fram
baedi hja bornum og fullordnum vid langvarandi medferd med esomeprazoli. Ekki er talid ad petta hafi
kliniska pydingu.

Vi0 langvarandi medferd med lyfjum sem hamla syruseytingu, hefur verid greint fra p6 nokkud
aukinni tioni bladra & magakirtlum. bessar breytingar eru lifedlisfraedilegar afleidingar af umtalsverori
hémlun a syruseytingu, eru géokynja og virdast ganga til baka.

Minna syrumagn i maga af einhverjum orsékum, p.m.t. prétonpumpuhemlum, eykur fjélda bakteria
sem venjulega er til stadar i meltingarferum. Medferd med protonpumpuhemlum getur leitt til litillega
aukinnar hattu & sykingu 1 meltingarfeerum t.d af voldum Sa/monella og Campylobacter og
hugsanlega einnig Clostridium hja sjuklingum sem dveljast & sjukrahtsi.
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Born

Bakfledissjukdomur i vélinda (GERD) hja bornum — 1-11 ara

[ fjolsetra rannsokn med samhlida hopum (parallel-group study) fengu 109 sjuklingar med
bakfledissjukdom i vélinda, sem stadfestur hafdi verid med speglun (1-11 ara), medferd med Nexium
einu sinni 4 dag 1 allt ad 8 vikur til ad meta 6ryggi og polanleika lyfsins.

Skammtastaerd for eftir pyngd eins og hér segir:

byngd <20 kg: medferd med 5 mg eda 10 mg af esomeprazoli einu sinni 4 dag.
byngd > 20 kg: medferd med 10 mg eda 20 mg af esomeprazoli einu sinni 4 dag.

Sjuklingar voru metnir med speglun hvort sarmyndandi bakflaedissjukdémur i vélinda veeri til stadar
eda ekki. Fimmtiu og prir sjtklingar h6fou sairmyndandi bakflaedissjukdom i vélinda 1 upphafi.

Af peim 45 sjuklingum sem komu aftur i speglun héfou 42 (93,3%) fengid fullan bata (88,9 % ) eda
batnad (4,4 %) & pessum 8 vikum.

Bakfledissjukdomur i vélinda (GERD) hja bornum — 0 til 11 manada

[ samanburdarrannsokn med lyfleysu (hja 98 sjuklingum 4 aldrinum 1 til 11 ménada) voru verkun og
oryggi hja sjuklingum med einkenni bakflaedissjukdoms i vélinda metin. Esomeprazol 1 mg/kg var
gefio einu sinni 4 solarhring 1 2 vikur (opinn fasi), og 80 sjuklingar voru i rannsokninni i 4 vikur til
vidbotar (tviblindur, medferdarlokafasi). Enginn marktaekur munur var 4 esomeprazoli og lyfleysu
hvad vardar adalendapunkt, sem var stodvun medferdar vegna versnunar einkenna.

{ samanburdarrannsokn med lyfleysu (hja 52 sjuklingum < 1 manadar ad aldri) voru verkun og 6ryggi
hja sjuklingum med einkenni bakflaedissjuikdoms i vélinda metin. Esomeprazol 0,5 mg/kg var gefid
einu sinni a soélarhring i ad minnsta kosti 10 daga. Enginn marktaekur munur var a4 esomeprazoli og
lyfleysu hvaod vardar adalendapunkt, sem var breyting fra upphafsgildum i fjolda tilvika af einkennum
bakfladissjukdoms i vélinda.

Nidurstdodur rannsdkna 4 bornum syndu einnig fram a ad 0,5 mg/kg og 1,0 mg/kg af esomeprazoli, hja
< 1 médnadar gémlum boérnum annars vegar og bornum 4 aldrinum 1 til 11 manada hins vegar,
minnkadi medalprésentuhlutfall pess tima pegar syrustig i vélinda var leegra en 4.

Oryggi er sambarilegt vid pad sem sést hja fullordnum.

Born

f rannsokn hja bérnum med bakflaedissjukdom i vélinda (4 aldrinum <1 til 17 4ra) sem voru &
langtimamedferd med prétonpumpuhemlum, kom minni hattar ECL frumufjélgun fram hja 61%
barnanna, sem hafoi ekki pekkta kliniska pydingu og engin merki um magavisnun (atrophic gastritis)
og silfurfrumazxli (carcinoid tumor) komu fram.

5.2 Lyfjahvorf

Frasog

Esomeprazol er ekki syrustodugt og pess vegna er pad gefid til inntdku sem syruhjipkyrni.
Umbreyting i R-handhverfu er 6veruleg in-vivo. Esomeprazol frasogast hratt, hamarkspéttni i plasma
naest um 1-2 klst. eftir skammt. Nyting er 64% eftir stakan 40 mg skammt og eykst 1 89% eftir
endurtekna skammta einu sinni & s6larhring. Samsvarandi gildi fyrir 20 mg esomeprazol eru 50% og
68%, talid i somu rod. Faeduneysla badi seinkar og dregur ar frasogi esomeprazols enda pott pad hafi
engin marktak ahrif & verkun esomeprazols a syrustig magans.

Dreifing
Dreifingarrimmal vid jafnvaegi hja heilbrigdum einstaklingum er um 0,22 1/kg likamspunga.
Esomeprazol er 97% préteinbundid i plasma.
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Umbrot

Esomeprazol er algjorlega umbrotio fyrir tilstilli cytokrom P450 kerfisins (CYP).

Adalumbrot lyfsins eru had hinu fjélforma CYP2C19, sem veldur myndun hydroxy- og
desmetylumbrotsefna esomeprazols. Onnur umbrot eru had 6dru sérhaefdu isdensimi, CYP3A4, sem
veldur myndun esomeprazolstlfons, adalumbrotsefnis lyfsins i plasma.

Brotthvarf
Breytur hér 4 eftir endurspegla adallega lyfjahvorf hja einstaklingum med virkt CYP2C19 ensim og
eru par af leidandi med hr6d umbrot.

Heildar plasmatthreinsun er um 17 I/klst. eftir stakan skammt og um 9 1/klst. eftir endurtekna notkun.
Brotthvarfshelmingunartimi i plasma er um 1,3 klst. eftir endurtekna skammta einu sinni & solarhring.
Brotthvarf esomeprazols ur plasma er algjort 4 milli skammta og engin tilhneiging er til uppsdfnunar
vid notkun einu sinni 4 solarhring. Adalumbrotsefni esomeprazols hafa engin ahrif a
magasyruseytingu. Nestum 80% af innteknum skammti af esomeprazoli skilst Gt 4 formi umbrotsefna
i pvagi, afgangur skilst Gt med heegdum.

Minna en 1% af lyfinu finnst 4 6breyttu formi i pvagi.

Linulegt/6linulegt samband

Lyfjahvorf esomeprazols hafa verid rannsdkud fyrir skammta sem eru allt ad 40 mg tvisvar sinnum a
solarhring. Flatarmal undir plasmapéttni-tima ferli eykst vid endurtekna notkun a esomeprazoli.
Aukningin er skammtahad og veldur steekkun 4 AUC sem er meiri en 1 réttu hlutfalli vid skammtinn
eftir endurtekna skommtun. Pessi tima- og skammtahada aukning er vegna minni umbrota vio fyrstu
hringras um lifur og minni almennrar Gthreinsunar, sennilega vegna homlunar 4 CYP2C19 ensimi af
voldum esomeprazols og/eda sulféon umbrotsefnis pess.

Sérstakir sjuklingahdpar

Slakir umbrjotar

Um 2,9+1,5% sjuklinga skortir virkt CYP2C19 ensim sem hagir 4 umbrotum hja peim.

Hja pessum einstaklingum eru umbrot esomeprazols liklega adallega fyrir tilstilli CYP3A4.

Eftir endurtekna notkun 40 mg af esomeprazoli einu sinni 4 s6larhring, er flatarmal undir
plasmapéttni-tima ferli ad medaltali um 100% steerra hja peim sem eru slakir umbrjétar samanborid
vid pa sem eru med virkt CYP2C19 ensim (hradir umbrjotar). Medal hamarksplasmapéttni jokst um
pad bil 60%. Petta hefur p6 engin 4hrif & skommtun esomeprazols.

Kyn

{ kjolfar staks 40 mg skammts af esomeprazoli er flatarmal undir plasmapéttni-tima ferli ad medaltali
um 30% steerra hja konum en korlum. Enginn munur 4 milli kynja sést eftir endurtekna notkun einu
sinni 4 dag. betta hefur engin ahrif & skdmmtun esomeprazols.

Skert lifrarstarfsemi

Umbrot esomeprazols geta verid skert hja sjuklingum med vaegt til i medallagi skerta lifrarstarfsemi.
Umbrotshradi er minni hja sjiklingum med alvarlega skerta lifrarstarfsemi, sem veldur tvofoldun a
flatarmali undir plasmapéttni-tima ferli esomeprazols. Pess vegna a ekki ad nota meira en 20 mg handa
sjuklingum med alvarlega vanstarfsemi. Hvorki esomeprazol né umbrotsefni pess hafa tilhneigingu til
uppsofnunar vid notkun einu sinni & sélarhring.

Skert nyrnastarfsemi

Engar rannsoknir hafa verid gerdar hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi. Vegna pess ad nyru sja
um utskilnad & umbrotsefnum esomeprazols en ekki brotthvarf lyfsins a dbreyttu formi, er ekki talid ad
umbrot esomeprazols breytist hja sjuklingum med skerta nyrnastarfsemi.

Aldradir
Umbrot esomeprazols breytast ekki marktaekt hja 6ldrudum (71-80 ara ad aldri).
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Born:

Unglingar 12-18 ara:

Eftir endurtekna notkun 20 mg og 40 mg skammta af esomeprazoli var heildarutsetning (AUC) og
timinn par til hamarks lyfjapéttni 1 plasma (tmax) var nad svipadur hja 12 til 18 ara unglingum og
fullordnum fyrir bdda esomeprazol skammtana.

Born 1-11 dra:

Eftir endurtekna notkun 10 mg skammta af esomeprazoli var heildarttsetning (AUC) hja bérnum
1-11 ara svipud hja 6llum aldurshdépnum og var utsetningin einnig svipud og hja unglingum og
fullordnum eftir 20 mg skammt.

Eftir endurtekna notkun 20 mg skammta af esomeprazoli var heildarttsetning (AUC) haerri hja
bornum 6-11 4ra samanborid vid sému skammta hja unglingum og fullordnum.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, a grundvelli hefdbundinna
rannsokna & eiturverkunum eftir endurtekna skammta, eiturverkunum a erfdaefni og eiturverkunum 4
@xlun og proska. Aukaverkanir sem ekki komu fram i kliniskum rannsoknum en saust hja dyrum vid
skommtun sem er svipud medferdarskommtun og skipta hugsanlega mali vio kliniska notkun, voru
sem hér segir: Rannsoknir 4 krabbameinsvaldandi ahrifum a rottum med bléndu af badum
handhverfunum hafa synt offjolgun ECL-fruma i maga og &xli (carcinoids). Pessi ahrif 4 maga rotta
eru vegna vidvarandi, umtalsverdrar blodgastrinhakkunar, sem er afleiding minnkadrar
magasyrumyndunar og sjast eftir langvarandi medferd rottna med lyfjum sem hamla
magasyruseytingu. Engar nyjar eda oventar nidurstodur tr rannséknum 4 eiturverkunum komu fram
hja ungum rottum og hundum samanborid vid fullvaxta dyr, eftir gjof esomeprazols i allt ad 3 manudi.

6. LYFJAGERDPARFRADILEGAR UPPLYSINGAR
6.1 Hjalparefni

Esomeprazol kyrni:

Glysero6leinsterat 40-55

Hydroxypropyl sellulosi

Hypromellosi

Magnesiumsterat

Metakrylsyru-etylakrylat fjollida (1:1) 30% dreifing
Polysorbat 80

Sykurkorn (stikrosi, maissterkja)

Talkiim

Prietylsitrat

Burdarkyrni:

Vatnsfti sitronusyra (til a0 stilla syrustig)
Krospovidon

Glukosi

Hydroxypropylsellulosi

Gult jarnoxid (E172)

Xanthan gimmi

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.
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6.3 Geymslupol

3 ar.
Skal nota innan 30 minutna fra blondun.

6.4 Sérstakar varudarreglur vid geymslu

Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadstaedur lyfsins.

6.5 Gerd ilats og innihald

Askja med 28 eda 30 pokum. Ekki er vist ad allar pakkningasterdir séu markadssettar.

Pokar (innihalda kyrni): Priggja laga pokar: polyetilen tereptalate (PET), al, lagpéttni polyethylen
(LDPE) sem ver kyrnio fyrir raka.

6.6  Sérstakar varudarradstafanir vio forgun og 6nnur medhondlun
Engin sérstok fyrirmeeli um forgun.

Upplysingar um notkun hja sjuklingum med magaslongu i gegnum nef eda munn:

Fyrir 10 mg skammt, batid innihaldi 10 mg poka i 15 ml af vatni.

Fyrir 20 mg skammt, beetid innihaldi ar tveimur 10 mg pokum i 30 ml af vatni.

Hreerid.

Latio bida og pykkna i nokkrar minutur.

Hreerid aftur.

Dragid dreifuna upp i sprautu.

Sprautid i gegnum magaslonguna, French staerd 6 eda sterri, ofan i maga innan 30 minutna fra

blondun.

8. Setjio aftur 15 ml af vatni i sprautuna ef notadur var 10 mg skammtur og 30 ml ef notadur var
20 mg skammtur.

9. Hristio og skolid lyfjaleifunum ur magaslongunni nidur i maga.
Farga skal 6notaori dreifu.

Nk WD -

7. MARKADSLEYFISHAFI

Griinenthal GmbH

Zieglerstrasse 6

D-52078 Aachen

byskaland

8. MARKADSLEYFISNUMER

1S/1/08/023/01

9.  DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADPSLEYFIS/ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 12. jani 2008.
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis: 9. mars 2011.
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10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

9. mai 2025
ftarlegar upplysingar um lyfid eru birtar 4 vef Lyfjastofnunar http://www.ema.europa.eu.

Upplysingar 4 islensku eru a http://www.serlyfjaskra.is.
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