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NEXIUM® 10 mg

Mai gbi chira esomeprazole magnesium trihyd - 95
esomeprazole. nt
C6ém khang dich da day dung dé pha hén dich ud
Hop 28 géi x 3043 mg.

Chi dinh, cach dung. chéng chi dinh va nhikng thong tin khac: xin doc to
Huréng Dan Sir Dung Thude.

ong irng véi 10 mg

-

Bao quan & nhiét dé khéng qua 30°C. Bao quan trong bao bi gée.
BE XA TAM TAY TRE EM.

DOC KY HUONG DAN SU DUNG TRUGC KHI DUNG.

San xuat boi AstraZeneca AB tai SE-151 85 Sodertalje, Thuy Dién.
SPK: XX-XXXX-XX

S6 16 SX, NSX, HD: xem “LOT", “MAN". “EXP" trén bao bi,
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Rx
NEXIUM®

esomeprazol

Cém khang dich da day dé pha hén dich uéng 10 mg

THANH PHAN VA HAM LUONG

Méi goi chira: 10 mg esomeprazol (dwédi dang magnesi trihydrat).

Ta dwoc: xem phan “Ta duoc.”

DANG BAO CHE

Cém khang dich da day dé pha hén dich ubng

Cém min mau vang nhat. Cé thé thay cac hat mau hoi nau.

CHi DINH PIEU TRI

NEXIUM hén dich uéng duwoc chi dinh chinh cho:

Tré em tir 1-11 tudi

Bénh trao nguoc da day-thuc quan (GERD)
—  Diéu tri viem xwdc thiee quan do trao ngwoc duwec xac dinh bang ndi soi
— Diéu tri triéu chirng bénh trao nguoc da day-thuwe quan (GERD)

Tré em tiv 4 tudi tre 1&n

Két hop voi khang sinh trong diéu tri loét ta trang do Helicobacter pylori.

NEXIUM hén dich ubng cing cé thé dung dwoc cho nhirng bénhnhan nuét kho dich phan
tan cta vién nén NEXIUM khang dich da day. Di véi nhirng chi fj(‘cper"nhfrng bénh nhan
tir 12 tudi tré 1én xin xem théng tin ké toa ctia NEXIUM vién nén khang dich da day.

LIEU LUQNG VA CACH SUI¥ DUNG
Liéu lwong
Str dung & tré em

Tré em tir 1-11 tudi, can nang > 10kq

Bénh trao nguoc da day-thuc quan (GERD)
—  Diéu tri viém xwéc thue quan do trao nguoc dwoc xac dinh béng noi soi
Can nang =10 dén <20 kg: 10 mg 1 lan/ngay trong 8 tuan.
Can nang >20 kg: 10 mg hoac 20 mg 1 lan/ngay trong 8 tuan.
— Diéu tri triéu chirng bénh trao ngwoc da day-thuwe quan (GERD):

10 mg, 1 lan/ngay, trong 8 tuan.
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Liéu >1 mg/kg/ngay chwa dwoc nghién clru.

Tré em tir 4 tudi trer 1én

Diéu tri loét ta trang do Helicobacter pylori.

Khi Iwa chon liéu phap phoi hop thich hop, can xem xét huwdng dan chinh thirc clia qubc
gia, viing va dia phuong vé suw dé khang cla vi khuan, thoi gian diéu tri (théng thwong 1a 7
ngay nhuwng doi khi co thé Ién téi 14 ngay), va cach ding cac thuéc khang khuan thich hop.

Qua trinh diéu tri can duwoc theo déi bdi can bo y té.

Liéu dung khuyén céo la:

Cannang | Liéu dung

< 30 kg Két hop v&i hai khang sinh: dung déng thei NEXIUM 10 mg, amoxicillin
25 mg/kg can nadng va clarithromycin 7,5 mg/kg can nang, 2 lan/ngay trong 1
tuan.

30-40kg Két hop véi hai khang sinh: dung déng théi NEXIUM 20 mg, amoxicillin 750 mg |
va clarithromycin 7,5 mg/kg can nang, 2 lan/ngay trong 1 tuan. '

> 40 kg Két hop voi hai khang sinh: dung déng thoi NEXIUM 20 mg, amoxicillin 1 g va |
clarithromycin 500 mg, 2 lan/ngay trong 1 tuan. '

Tré em dudi 1 tudi

Kinh nghiém diéu tri v&i esomeprazol & tré < 1 tudi con han ché do d6 khéng khuyén cao st
dung thuéc cho nhom tudi nay (xem muc “Pdéc tinh Dwoc luc hoc”)

Naguwoi Ion va tré vi thanh nién tiy 12 tudi tro 1én

Liéu dung & nhitng bénh nhan tir 12 tudi trd Ién xin xem thong tin ké toa ctia NEXIUM
MUPS vién nen khang dich da day.

Déi tirong dan sé dac biét

Naquroi tén thuong chirc ndng than

+ X i P n
Khéng can phai dieu chinh lieu & bénh nhan ton thuong chire nang than. Do it kinh nghiém
vé viéc dung thubc & bénh nhan suy than nang, nén than trong khi dibli t/f & cac bénh nhan
nay (Xem "Pac Tinh Duoc Péng Hoc").

Nquoi ton thuong chixe ndng gan

Khéng can phai diéu chinh liéu & bénh nhan tén thuong gan & mirc d6 tlr nhe dén trung
binh. O bénh nhan = 12 tudi suy gan ndng, khéng nén dung qua liéu téi da la 20 mg
NEXIUM. O tré 1-11 tudi suy gan nang, khéng nén dung qua liéu téi da la 10 mg (Xem “Pac
Tinh Dwoc Bbng Hoc").

Cach dung

Déi vai liéu 10 mg: cho toan bd Irong thude trong géi 10 mg vao ly chira khodng 15 mL
nuwac. Déi voi liéu 20 mg: cho toan bd lwong thube trong 2 géi 10 mg vao ly chira khoang 30
mL nwéc. Khudy déu cho dén khi cém phan tan hét va dé vai phat cho dac lai. Khuay lai va
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udng trong vong 30 phut. Khéng dwac nhai hodc nghién nat cém. Trang lai céc véi 15 mL
nuwéc dé dam bao da uéng du liéu.

Pbi voi nhivng bénh nhan dat 6ng qua mii hodc dng théng da day: xin xem phan “Huong
Dan Str Dung va Xt ly” dé dwoc hwéng dan vé cach pha va st dung.

CHONG CHi DINH

Tién str qua man voi esomeprazol, phan nhom benzimidazol hay cac thanh phan khac trong
cong thire.

Khéng nén sl dung esomeprazol déng thoi voi nelfinavir (Xem “Tuong tac thuéc va cac
dang twong tac khac”).

LUU Y VA THAN TRONG DAC BIET KHI DUNG

Khi cé sw hién dién bat ky mét triéu chirng bao déng nao (nhw la giam can dang ké khéng
chll y, nén tai phat, kho nudt, nén ra mau hay dai tién phan den) va khi nghi ngé hoac bj loét
da day nén loai trir bénh ly ac tinh vi diéu tri bAng NEXIUM c6 thé lam gidm triéu chirng va
lam cham tré viéc chan doan

Bénh nhan diéu tri thoi gian dai (dac biét nhirng ngudi da diéu tri hon 1 ndm) nén duoc
theo déi thwérng xuyén. Diéu tri dai han dwoc chi dinh cho ngwdi Ién va tré vi thanh nién (12
tudi tré 1én, xem muc “Chi dinh diéu tri").

Bénh nhan diéu trj theo ché dé khi can thiét nén lién hé véi bac sy néu cé cac triéu chirng
thay ddi vé dac tinh. Biéu tri theo ché d6 khi can thiét chwra dwoc nghién cliru & tré em va do
do khéng dwoc khuyén cao & nhém bénh nhan nay.

Khi ké toa esomeprazol theo ché dé diéu tri khi can thiét, nén xem xét dén méi lién quan vé
twong tac véi cac thudc khac do ndng do6 esomeprazol trong huyét twong co thé thay ddi
(Xem “Tuong Tac Thubce va cac dang turong tac khac”).

nhw khéng dung nap fructose, kém hép thu glucose-galactose hodac _sutrase-

Thubc nay cé chira dwong sucrose va glucose. Bénh nhan c6 cac van dé di truyén hiém gap
;
isomaltase khong nén dung thubc nay. g

Diéu tri bang cac thuéc rc ché bom proton c6 thé dan dén tang nhe nguy co nhiém khuan
duong tiéu hdéa nhw Salmonella va Campylobacter (xem muc “Bdc tinh duoc luc hoc”).

Khéng khuyén cao dung déng théi esomeprazol véi atazanavir (xem muc “Tuong téc thube
va céc dang twong tac khac’). Néu su phéi hop atazanavir véi thudc trc ché bom proton la
khong thé tranh khdi, can theo déi chat ché trén Iam sang khi tang liéu atazanavir dén 400
mg két hop véi 100 mg ritonavir; khéng nén sir dung qua 20 mg esomeprazol.

Esomeprazol, cling nhw tat ca cac thubc khang axit khac, cé thé lam giam hép thu vitamin
B12 (cyanocobalamin) do gidm axit dich vi. Diéu nay nén dwoc can nhac trén cac bénh
nhan thiéu vitamin B12 hodc cé nguy co’ gidm hap thu vitamin B12 trong diéu tri dai han.

Esomeprazol la chat (rc ché CYP2C19. Khi bt dau hay két thuc diéu tri véi esomeprazol,
can xem xét nguy co twong tac thubc véi cac thube chuyén hoa qua CYP2C19. Da co ghi
nhan tuong tac gitra clopidogrel va omeprazol (xem muc “Tuong tac thudc va céac dang
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tiong tac khac”). Chwa ré c6 méi twong quan |am sang cla twong tac nay. Pé than trong,
khong nén dung déng thei esomeprazol va clopidogrel.

Pa c6 cac bao cao vé ha magnesi huyét nghiém trong & cac bénh nhan duoc diéu tri voi
céac thude tre ché bom proton (PPI) nhu esomeprazol trong it nhat 3 thang, va trong hau hét
cac treang hop st dung PPI trong 1 nam. Cac triéu chirng nghiém trong cia ha magnesi
huyét nhiy mét mai, co cirng co, mé sang, co giat, choang vang va loan nhip that co thé xay
ra, nhwng co thé khdi phat am tham va khong dwoc lwu tdm. Phan |én cac bénh nhan gap
tinh trang ha magnesi huyét sé tién trién tot sau khi bd sung magnesi va ngirng thuéc PPI

V&I cac bénh nhan du tinh sé phai diéu tri kéo dai voi PPl hodc bénh nhan phai stv dung
PPI cung véi digoxin hay cac thuéc khac co thé gay ha magnesi huyét (nhu thuéc loi tiéu),
chuyén vién y t& nén can nhac viéc kiém tra nédng d6 magnesi trong mau trwéc khi bat dau
diéu tri v&i PPI va kiém tra dinh ky trong qua trinh diéu tri.

Cac thubc rc ché bom proton, dac biét khi st dung & liéu cao va trong théi gian dai (> 1
nam), c6 thé lam tang nhe nguy co gay xwong héng, xwong cb tay va cot séng, dic biét &
bénh nhan cao tudi hoac khi cé sw hién dién cla cac yéu td nguy co da biét khac. Cac
nghién ctru quan sat cho thay cac thudc trc ché bom proton cé thé lam tang téng thé nguy
co gay xwong khoang 10-40%. M6t phan trong mirc ting nay cé thé do cac yéu tb nguy co
khac. Bénh nhan cé nguy co lodng xwong can dugc chadm séc theo cac hwéng dan lam
sang hién hanh va nén dwoc ding da Ivong vitamin D va canxi can thiét.

Twong tac voi cac xet nghiém

Sw tang néng d6 Chromogranin A (CgA) co thé can thiép vao viéc do tim cac khdi u than
kinh néi tiét. Nham tranh si can thiép nay, nén ngirng diéu tri bAng esomeprazol it nhat 5
ngay trwdre khi dinh lwong CgA (xem muc “Béc tinh duorc luc hoc”).

TWONG TAC THUOC VA CAC DANG TWONG TAC KHAC

Cac nghién clru vé& twong tac maéi chi duoc thure hién & ngudi lon.

Tac déng clia esomeprazol trén dwoc ddng hoc clia cac thude khac

Déi véi nhiing thube hép thu phu thudc dé pH

Tinh trang gidam d6 axit da day khi diéu tri bing esomeprazol va cac PPIlkhac cé thé lam
tang hay giam sw hap thu cla cac thubc ma sw hap thu phu thudc vé?p da day. Giéng
nhw cac thudc gidm dé axit trong dich vi khac, sw hap thu clia cac thudes-nhe ketoconazol,
itraconazol va erlotinib ¢ thé gidm va sw hap thu cla digoxin coé thé tang lén trong khi diéu
tri voi esomeprazol. Dung déng thdi omeprazol (20 mg/ngay) va digoxin & cac déi twong
khée manh lam tang sinh kha dung cuta digoxin khoang 10% (Ién dén 30% & 2 trén 10 dbi
twong nghién ciru). Hiém co cac bao cao vé ddc tinh caa digoxin. Tuy nhién, can than trong
khi diing esomeprazol liéu cao & bénh nhan cao tudi. Can tang cuwong theo doi viéc diéu tri
bang digoxin.

Da c6 bao cao réng omeprazol trong tac voi mot sé chat (rc ché men protease. Chua rd
tdm quan trong vé [am sang va co ché tac déng cua cac twong tac da dwoc ghi nhan. Tang
@6 pH da day trong qua trinh diéu tri v&i omeprazol cé thé dan dén thay ddi sw hap thu cla
chét (rc ché men protease. Co ché twong tac khac co6 thé xay ra la théng qua s (e ché
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men CYP2C19. Bbi voi atazanavir va nelfinavir, giam néng dé thuébc trong huyét thanh §a
dwoc ghi nhan khi dung chung véi omeprazol, do d6 khéng khuyén cao dung déng thei cac
thudc nay.

O nguoi tinh nguyén khdée manh, st dung déng thdi omeprazol (40 mg, 1 lan/ngay) va
atazanavir 300 mg/ritonavir 100 mg lam gidm dang ké ndng dé va thoi gian tiép xic
atazanavir (giam AUC, Cnax V@ Crnin khodng 75%). Tang liéu atazanavir dén 400 mg da
khéng bu triy tac déng clia omeprazol trén nong dé va thai gian tiép xtc atazanavir.

Dung phdi hop omeprazol (20 mg, 1 lan/ngay) véi atazanavir 400 mg/ritonavir 100 mg &
ngwoi tinh nguyén khde manh Iam gidm khoang 30% néng dé va thdi gian tiép xuc
atazanavir khi so sanh véi néng dé va théi gian tiép xtc ghi nhan trong trwéng hop dung
atazanavir 300 mg/ritonavir 100 mg, 1 lan/ngay, ma khéng dung omeprazol 20 mg, 1
lan/ngay. Dung phéi hop véi omeprazol (40 mg, 1 1an/ngay) 1am giam tri sé trung binh AUC,
Cmax va Cmin cta nelfinavir khodng 36-39% va giam khodng 75-92% tri sé trung binh AUC,
Cmax va Cmin cua chét chuyén héa cd hoat tinh dwoc ly M8. Déi véi saquinavir (st dung
déng théi véi ritonavir), da cé bao cao vé tdng néng dé thudc trong huyét thanh (80-100%)
khi dung déng théi véi omeprazol (40 mg, 1 lan/ngay). Diéu tri véi omeprazol 20 mg, 1
lan/ngay, khdng anh hudng dén ndng dd va thai gian tiép xuc cta darunavir (khi dung déng
thoi véi ritonavir) va amprenavir (khi dung déng théi véi ritonavir). Diéu tri véi esomeprazol
20 mg, 1 lan/ngay, khéng anh hwéng dén néng dé va thoi gian tiép xtc clia amprenavir (st
dung hay khéng st¥ dung déng thoi véi ritonavir). Diéu tri véi omeprazol 40 mg, 1 lan/ngay,
khéng anh hudng dén néng dé va théi gian tiép xuc cua lopinavir (str dung déng thdi voi
ritonavir). Do tac déng dwoc lwc va cac dac tinh dwoc dong hoc twong tw ciia omeprazol va
esomeprazol, khéng khuyén cdo st dung esomeprazol déng thdi v&i atazanavir va chéng
chi dinh s dung esomeprazol déng thoi véi nelfinavir.

Nhizng thuée chuyén héa qua CYP2C19

Esomeprazol (rc ché CYP2C19, men chinh chuyén héa esomeprazol. Do vay, khi
esomeprazol dwoc dung chung véi cac thube chuyén héa bang CYP2C19 nhw diazepam,
citalopram, imipramin, clomipramin, phenytoin..., nébng dé cac thuéc nay trong huyét twong
co thé tang va can giam liéu dung. Diéu nay can dwoc dac biét chu y khi ké toa esomeprazol
theo ché dé diéu tri khi can thiét. Dung dong thdi véi esomeprazol 30 mg lam giam 45% d6
thanh thai diazepam (mét co chat cia CYP2C19). Khi dung déng théi véi esomeprazol 40
mg lam tdng 13% néng do day (trough) cla phenytoin trong huyét twong & bénh nhan déng
kinh. Nén theo déi ndng dé phenytoin trong huyét trong khi bt dau Ray{mgung diéu tri voi
esomeprazol. Omeprazol (40 mg, 1 Iénfngéy) lam tang 15% Cpax 1%_AUC, cua
voriconazol (mét co chat ciia CYP2C19). bt

Khi dung déng théi 40 mg esomeprazol & nguwoi dang diéu tri bang warfarin trong mét thir
nghiém lam sang da cho thay théi gian déng mau & trong khoang co thé chap nhan. Tuy
vay, sau khi dua thuéc ra thi trweéng da ghi nhan cé mét sb rat hiém trwong hop tang INR
dang ké trén lam sang khi diéu tri §ong thé&i hai thudc trén. Nén theo ddi bénh nhan khi bat
dau va ngung ciing nhu trong qua trinh diéu tri ddng thei esomeprazol véi warfarin hoac cac
dan chat khac cta coumarin.

Omeprazol cling nhu esomeprazol hoat déng nhw nhitng chat trc ché CYP2C18. Trong mot
nghién ctru cat ngang, omeprazol voi liéu 40 mg dung trén déi twong khde manh da lam
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tang 18% Cax va 26% AUC cla cilostazol va tang 29% C..x va 69% AUC clia mét trong cac
chat chuyén hoa cé hoat tinh.

O nguoi tinh nguyén khée manh, khi dung chung cisaprid véi 40 mg esomeprazol, dién tich
duéi dueng cong biéu dién ndng dd cisaprid trong huyét twong theo théi gian (AUC) tang
lén 32% va thoi gian ban thai cisaprid kéo dai thém 31% nhwng néng dd dinh cisaprid trong
huyét twong tang 18n khdng dang ké. Khoang QTc hoi kéo dai sau khi dung cisaprid don tri
liéu, khéng bi kéo dai hon nira khi dung dong thoi cisaprid véi esomeprazol.

Esomeprazol da dwoc chirng té 1a khéng co tac dong dang ké vé lam sang trén duoc déng
hoc cla amoxicillin hoac quinidin.

Nhirng nghién ctru ngan han cho thay khéng cé twong tac dwoc déng hoc nao lién quan
dén lam sang xay ra khi diing chung esomeprazol v&i naproxen hoac rofecoxib.

Két qua tir cac nghién ctru trén dbéi twong khoe manh da cho thay tuong tac dwoc dong/
dwoc lwc hoc gitva clopidogrel (liéu kh&i dau 300 mg/ liéu duy tri 75 mg/ngay) va
esomeprazol (40 mg uéng hang ngay) lam giam trung binh 40% néng d6 va th&i gian tiép
xuc voi chat chuyén hoa cé hoat tinh cta clopidogrel va gidm trung binh 14% sw (rc ché tbi
da két tap tiéu cau (gay ra bdi ADP).

Trong mét nghién ctru trén dbi twong khoe manh. khi clopidogrel dwoc dung cung véi mot
phéi hop liéu cé dinh esomeprazol 20 mg va ASA 81 mg so sanh voi clopidogrel don déc,
nong d6 va thoi gian tiép xuc véi chat chuyén hoa co hoat tinh cua clopidogrel giam gan
40%. Tuy nhién, mirc d6 téi da clia sw (rc ché két tap tiéu cau (gay ra bdi ADP) & cac déi
twong nay giéng nhau & ca nhom dung clopidogrel don doc va nhém dung clopidogrel +
nhém san pham phdi hop (esomeprazol + ASA).

Cac di liéu khong nhat quan vé méi lién quan trén 1am sang cla twong tac dwoc dong/luc
hoc nay & khia canh bién cé tim mach I&én da dwoc ghi nhan tir cac nghién cleu quan sat va
nghién ctru lam sang. Dé than trong, khéng nén dung déng théi esomeprazol va clopidogrel.

Chura biét co ché

Da cé bao cao vé tang néng do tacrolimus trong huyét thanh khi st dung déng thei voi
esomeprazol.

Khi dung methotrexat cting véi cac PPI, da co bao cao vé ting néng ddé methotrexat & mét
sé bénh nhan B6i voi bénh nhan ding liéu cao methotrexat, nén can nhac tam thoi ngirng
s¥ dung esomeprazol.

Anh hwéng cua cac thudc khac trén dwoc dong hoc cua esomepjazol

Esomeprazol dwoc chuyén héa béi CYP2C19 va CYP3A4. Khi dung“ 6ng’ﬂ6’i esomeprazol
véi mét chat (rc ché CYP3A4, clarithromycin (500 mg, 2 lan/ngay) lam tang gap doi dién tich
dwdi dwong cong (AUC) clia esomeprazol. Dung déng théi esomeprazol clng voéi mot chéat
(rc ché ca hai CYP2C19 va CYP3A4 co thé lam tang hon hai Ian ndng do va thoi gian tiép
xuc clia esomeprazol. Chéat (rc ché CYP2C19 va CYP3A4 voriconazol lam tang AUC, cua
omeprazol 1&n 280%. Khong can diéu chinh liéu esomeprazol thwdng xuyén trong nhirng
tinh huéng nay. Tuy nhién, su diéu chinh liéu can dwoc lku ¥ & nhirng bénh nhan suy gan
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nang hoac diéu tri lau dai. Diéu tri dai han dwoc chi dinh & nguoi Ién va tré vi thanh nién (i
12 tudi tré Ién, xem muc “Chi dinh diéu tri’).

Cac thuéc cam (rng CYP2C19 hoac CYP3A4 hoac ca hai (nhw rifampicin va ¢é St. John's)
co thé gay gidm ndng do esomeprazol huyét thanh do tang chuyén hoa esomeprazol

PHU NI’ CO THAI VA CHO CON BU

Chuwa co du di¥ lieu 1am sang vé viéc dung NEXIUM trén phu nir cé thai. Khi dung hén hop
déng phan racemic clia omeprazol, di¥ liéu trén sé lwong Ién phu ni c6 thai ¢ dung thude
tlr cac nghién ciru dich té chirng té thubc khéng gay di tat hodc déc tinh trén bao thai. Cac
nghién clru véi esomeprazol trén déng vat khong cho thay thubc cé tac déng cé hai truc tiép
hay gian tiép trén sw phat trién clia phéi/thai nhi. Cac nghién ctru trén déng vat véi hén hop
racemic cling khéng cho thay cé tac déng cé hai truc tiép hay gian tiép trén tinh trang mang
thai, sw sinh n& hoac sw phat trién sau sinh. Nén than trong khi ké toa cho phu ni¥ co thai.

Nguoi ta chwa biét esomeprazol cé tiét qua stra me hay khéng. Khéng cé nghién ciru nao
trén phu nlr cho con bu dwoc thwe hién. Vi vay, khéng nén dung NEXIUM trong khi cho con
bu.

ANH HPONG TREN KHA NANG LAl XE VA VAN HANH MAY

Khéng ghi nhan dwoc bat ky tac déng nao.

TAC DUNG KHONG MONG MUON

Cac phan (rng ngoai y do thuéc sau day da dwoc ghi nhan hay nghi nge trong cac chuwong
trinh nghién clru |am sang clia esomeprazol va theo déi sau khi thudc ra thj treéng. Khéng
co phan trng nao lién quan dén liéu ding. Cac phan ng nay duoc xép theo tan suat xay ra:
Rat thwdrng gap > 1/10; thwong gap 21/100 dén <1/10; it gap 21/1000 h@ﬁkwwo; hiém gap
21/10.000 dén <1/1000; rat hiém gdp <1/10.000; chua biét (khéng thé de Goan tir cac dir
liéu dang co).

RA&i loan méu va hé bach huyét

Hiém gap: giam bach cau, giam tiéu cau

Rat hiém gap: mat bach cau hat, giam toan thé huyét cau
Réi loan tai va mé dao

it gép: chong mat

R6i loan mat

Hiém gap: nhin mé

ROi loan tiéu hoa

Thuéong gap: dau bung, tao bén, tiéu chay, day bung, budn nén/nén
it gap: kho miéng

Hiém gap: viém miéng. nhiém candida dwéng tiéu hoa

Chuwa biét: viém dai trang vi thé
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C4c rdi loan téng quét va tai ché

Hiém gap: khé &, tang tiét mé hoi

R6i loan gan mat

it gap: tang men gan

Hiém gap: viém gan co hoac khéng vang da

Ré&t hiém: suy gan, bénh ndo & bénh nhan da cé bénh gan

Réi loan hé mién dich

Hiém gap: phan (rng qua man nhuw |a sét, phi mach, phan (rng phan vé/séc phan vé
Réi loan chuyén héa va dinh duéng

it gap: phu ngoai bién

Hiém gap: giam natri mau

Chua biét: ha magnesi huyét (xem muc “Lwu y va than trong dac biét khi dung’); ha magnesi

huyét nghiém trong c6 thé lién quan dén ha canxi huyét. Ha magnesi huyét ciing co thé gay
ha kali huyét.

Réi loan co xwong va mé lién két \ 1
it gap: gay xwong hong, xwong cb tay hoac cot séng (xem muc “Luru b Y than trong dac biét
khi ding”) >

Hiém gap: dau khop, dau co

Réat hiém: yéu co

R6i loan hé than kinh

= T L’ !

Thuéng gép: nhirc dau

it g&p: choang vang, di cdm, ngui ga

Hiém gap: rbi loan vi giac

R6i loan tdm than

it gap: méat ngli

Hiém gap: kich ddng, It 1an, trdm cam

R4t hiém: ndng nay, do giac

Rbi loan than va tiét niéu

Ré&t hiém: viém than ké; & mét vai bénh nhan suy than cling dwoc bao cao ddng thoi
Réi loan hé sinh san va tuyén vii

Ré&t hiém: nir hda tuyén vu



¢

Réi loan hé hap, nguc va trung that

Hiém gap: co that phé quan

Réi loan da va mé dudi da

it gap: viem da, ngira, néi man, mé day

Hiém gap: héi dau, nhay cdm v&i anh sang

R4t hiém: hong ban da dang, hdi chirng Stevens-Johnson, hoai tir biéu bi gay doc (TEN)
QUA LIEU

Cho dén nay co rat it kinh nghiém vé viéc dung qua lidu cé chi dich. Céc triéu chirng dwoc
mé ta cb lién quan dén viéc dung liéu 280 mg la cac triéu chirng trén duédng tiéu hda va tinh
trang mét méi. Cac liéu don esomeprazol 80 mg van an toan khi dung. Chwa cé chét giai
déc dac hiéu. Esomeprazol gan két manh véi protein huyét twong va vi vay khéng dé dang
bi tham tach. Trong tredng hop qua liéu, nén diéu tri triéu chirng va st dung cac bién phap
hé tro tdng quat.

DUQC LY HOC

Pac tinh dwoc lwec hoc

Nhém dwoc tri liéu: U'c ché bom proton.
Ma ATC: A02B C05

Esomeprazol la dang dong phan S- clia omeprazol va lam giam sy fai tié}__axit da day bang
mot co ché tac dong tai dich chuyén biét. Thudc la chat (e ché d: ch]ﬁd bom axit & té bao
thanh. Ca hai dang déng phan R- va S- clia omeprazol déu cé tac &Gng dwoc lwe hoc twong
((V

Vi tri va co ché tac déng

Esomeprazol 1a mét bazo yéu, dwoc tap trung va bién dbi thanh dang cé hoat tinh trong méi
triréng axit cao & 6ng tiéu quan ché tiét ctia té bao thanh, tai day thubc (rc ché men H'K'-
ATPase (bom axit) va trc ché ca su tiét dich co ban 1an sw tiét dich do kich thich.

Tac dong lén suw tiét axit dich vi

Sau khi dung liéu uéng esomeprazol 20 mg va 40 mg, thudc khéi phat tac dong trong vong 1
gi¢. Sau khi dung lap lai liéu esomeprazol 20 mg, 1 |4n/ngay trong 5 ngay, sw tiét axit téi da
trung binh sau khi kich thich bang pentagastrin giam 90% khi do & thoi diém 6-7 gid sau khi
dung thuéc & ngay ther 5.

Sau 5 ngay dung liéu ubng esomeprazol 20 mg va 40 mg, dé pH trong da day > 4 da dwoc
duy tri trong thi gian trung binh twong trng 1a 13 va 17 gid trong vong 24 gio @ bénh nhan
trao ngwoc da day thuc quan co triéu chirng. Ty I€ bénh nhan duy tri d6 pH trong da day > 4
tbi thiéu trong 8, 12 va 16 gi& twong (rng 1a 76%, 54% va 24% déi véi esomeprazol 20 mg
va 97%, 92% va 56% déi véi esomeprazol 40 mg.
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Khi diing AUC nhuw la mét tham sé dai dién cho néng dé thuéc trong huyét trong, ngudi ta
da chirng minh dwoc cé méi lién hé gitra sw (rc ché tiét axit véi néng d6 thubc va thoi gian
tiép xuc.

Tac dong tri liéu cua s e ché axit

Khi dung esomeprazol 40 mg, khoang 78% bénh nhan viém thwc quan do trao ngwoc dwoc
chira lanh sau 4 tuan va khoang 93% dwoc chira lanh sau 8 tuan.

Cac tac doéng khac co lién quan dén su trc ché axit

Trong qua trinh diéu tri bang thudc khang tiét axit dich vi, néng dd gastrin huyét thanh tang
dap ng voi sw giam tiét axit dich vi. Néng d6 CgA cing ting do sw gidm axit dich vi. Sy
tang néng dd CgA co thé can thiép vao viéc do tim cac khdi u than kinh néi tiét. Cac bao cao
y van chi ra rang diéu tri bang thudc (rc ché bom proton nén dwoc ngirng lai it nhat 5 ngay
triedc khi tién hanh dinh lwong CgA. Néu nong dé CgA va noéng do gastrin khéng tré vé muc
binh thwéng sau 5 ngay, nén dinh lwong lai sau 14 ngay ké tir khi ngirng diéu tri
esomeprazol

Tang s6 té bao ECL co 1é do tang nong dd gastrin huyét thanh da dwoc ghi nhan & ca tré
em va nguwoi I&n khi diéu tri dai han véi esomeprazol. Cac phat hién nay dwoc cho la khéng
c6 y nghia lam sang.

Trong thi gian dai diéu tri bang thuéc khang tiét axit dich vi da ghi nhan sw tang nhe tan
suat xuat hién nang tuyén da day. Nhirng thay déi nay do (rc ché bai tiét axit dich vi sinh Iy
la 1anh tinh va c6 thé phuc héi duoc

Sy giam do axit dich vi do nhiéu li do bao gédm ca thudc (rc ché bom proton lam tang sé
Iong vi khuan thréng co trong duéng tiéu hoa. Diéu tri bang thuéce (rc ché bom proton cé
thé dan téi ting nhe nguy co nhiém khudn duwong tiéu hoéa nhw Salmonella va
Campylobacter va & cac bénh nhan nhap vién cé thé coé ca Clostridium difficile.

Tré em

Trao nquoc da day thwe quan — tré tir 1 dén 11 tudi

Trong mét nghién clru trén cac nhdm song song, da trung ‘.r , 109 bénh nhi (tr 1 dén 11
tudi) dwoc xac dinh la bi trao ngwoc da day thuc quan bEf-}qg 5i soi, dwoc diéu tri voi
NEXIUM, mét 1an méi ngay, trong 8 tuan, dé danh gia tinh an"toan va dung nap. Liéu duoc
chia theo can nang cua bénh nhan nhw sau:

Can nang <20 kg: diing esomeprazol 5 mg hoac 10 mg, mét 1an méi ngay.
Can nang 220 kg: dung esomeprazol 10 mg hoac 20 mg, mét lan mai ngay.

Bénh nhan dwoc phan loai theo két qua ndi soi vé suw hién dién hay khéng cla viém xuéc
thwe quan. Cé 53 bénh nhan bj viém xwéc thuc quan khi chwa dung thudc. Trong sé 45
bénh nhan duoc theo doi béng ndi soi, cé 42 bénh nhan (93,3%) da khoi (88,9%) hay cai
thién (4,4%) tinh trang viém xwéc thye quan sau 8 tuan diéu tri.

Trao ngwoc da day thwe quan — tré tir 0 dén 11 thang tudi

Hiéu qua va tinh an toan dwoc danh gia trong mét nghién clru ¢ doi chirng gia duwoc trén
cac bénh nhan co cac dau hiéu va triéu ching cla trao nguwoc da day thwe quan (gém 98
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bénh nhan tir 1-11 thang tudi). Bénh nhan dwoc diung esomeprazol 1 mg/kg, mét lan mai
ngay, trong 2 tuan (pha nhan mé) va 80 bénh nhan tiép tuc thém 4 tuan nira (pha mu dai,
rut lui khoi diéu tri). Khéng co khac biét ¢ y nghia gi!a nhdém esomeprazol va nhém chirng
ddi voi két cuc chinh théi gian cho dén khi ngung diéu tri do triéu chirng xau di.

Hiéu qua va tinh an toan & cac bénh nhan cé cac triéu chirng cla trao nguwoc da day thuc
quan da dwoc danh gia trong mét nghién clru cé dbi chirng gia dwoc (gdm 52 bénh nhan <
1 thang tudi). Bénh nhan dwoc dung esomeprazol 0,5 mg/kg, mét 1an méi ngay, trong it nhat
10 ngay. Khéng c6 khac biét cé y nghia gitka nhém esomeprazol va nhém chirng vé két cuc
chinh, thay ddi so v&i ban dau vé sé 1an xuét hién cac triéu chirng cla trao ngwoc da day
thuwe quan (GERD).

Két qua tlr cac nghién clru & tré em cho thay, liéu 0,5 mg/kg va 1,0 mg/kg esomeprazol
twong (rng & tré nhi nhi < 1 thang tudi va ti» 1 dén 11 thang tudi lam giam ty 1& % thdi gian
trung binh cé pH thwe quan & mirc dwéi 4.

Cac di¥ liéu an toan twong tw & nguwoi lon.

Trong mét nghién clru trén bénh nhan nhi bj trao ngwoc da day — thuc quan (<1 dén 17 tudi)
dwoc diéu tri bang PPI dai han, 61% s tré co tang san nhe té bao ECL khéng cé y nghia
lam sang va khong phat trién viém da day teo hay khéi u dang ung thuw.

Pac tinh dwoec dong hoc
Hap thu va phan bo

Esomeprazol dé bj hiy trong méi trweéng axit va dwoc ubng dwdi dang hat tan trong ruét.
Trén in vivo, sw chuyén déi sang dang dong phan R thi khdng dang ké. Esomeprazol dwoc
hap thu nhanh v&i ndng dé dinh trong huyét twong dat dwoc khoang 1-2 gio sau khi uéng.
D6 sinh kha dung tuyét dbi 1a 64% sau khi udng liéu don 40 mg va tang |én 89% sau khi
dung liéu lap lai 1 Ian/ngay. Ddi véi liéu esomeprazol 20 mg, cac tri sé nay twong ng la
50% va 68%. Thé tich phan bd biéu kién & trang thai hang dinh trén nguwdi khde manh
khodng 0,22 L/kg trong lwgng co thé. Esomeprazol gan két 97% voi protein huyét twong.

Thirc &n lam cham va gidm sy hap thu esomeprazol mac du diéu nay khéng anh hwéng
dang ké dén tac dong clia esomeprazol lén s tiét axit da day.

Chuyén hoa va bai tiét

Esomeprazol dugc chuyén héa hoan toan qua hé théng cytochrome P450 (CYP). Phan
chinh clia qué trinh chuyén héa esomeprazol phu thudc vao me Y{f2019 da hinh thai, tao
thanh cac chat chuyén hoa hydroxy va desmethyl cia esomeprazel\Phan con lai ctia qua

trinh chuyén hoa phu thudc vao mét chat déng dang dac hiéu Héf, CYP3A4, tao thanh
esomeprazol sulfon, chat chuyén hoa chinh trong huyét tvong.

Céc tham sb dwdi day chl yéu phan anh duwoc déng hoc & nhitng ca nhan cé men chirc
nang CYP2C19, la nhém nguwoi chuyén héa manh.

Téng dé thanh thai huyét twong khoang 17 L/gid sau khi dung liéu don va khoang 9 L/gi¢
sau khi dung liéu 13p lai. Théi gian ban thai trong huyét twong khoang 1,3 gi¢r sau khi dung
liéu 1ap lai 1 lan/ngay. Dwoc dong hoc clia esomeprazol da duoc nghién ctru voi liéu lén
dén 40 mg, 2 lan/ngay. Dién tich vung duéi dwong cong biéu dién ndng dd trong huyét
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twong theo thoi gian (AUC) tang IEn sau khi ding lap lai esomeprazol. Sy tdng nay phu
thudc theo ligu va ty I& gia ting AUC nhiéu hon ty 1& tang liéu sau khi dung liéu I13p lai. Sw
phu thudc vao thoi gian va liéu dung nay la do sw gidm chuyén hoa & giai doan dau qua gan
va giam dé thanh thai toan than cé I& do sy (rc ché men CYP2C19 cua esomeprazol
va/hodc chat chuyén héa sulfon. Esomeprazol thai trir hoan toan khoi huyét twong gitra cac
liéu diung ma khéng cé khuynh hwéng tich Idy khi dung 1 1an/ngay.

Céac chét chuyén hoa chinh clia esomeprazol khdng anh hwdng dén suw tiét axit da day.
Khoang 80% esomeprazol liéu uéng duwoc bai tiét qua nwéc tiéu dwdi dang cac chat chuyén
héa, phan con lai qua phan. it hon 1% thudc dang khéng déi duoc tim thay trong nwéc tiéu.

Cac nhom bénh nhén dac biét

Khoang 2,9 + 1,5% bénh nhan khéng cé men chirc nang CYP2C19 va duoc goi la nhém
nguwdi chuyén héa kém. O cac ca nhan nay, su chuyén hoa clia esomeprazol duoc xic tac
chi yéu bdi CYP3A4. Sau khi dung liéu lap lai esomeprazol 40 mg, 1 lan/ngay, AUC trung
binh & nguwdi chuyén hoa kém cao hon khodng 100% so véi bénh nhan c6 men chirc nang
CYP2C19 (nhém ngu&i chuyén hda manh). Néng d6 dinh trung binh trong huyét tirong tang
khoang 60%. Nhirng ghi nhan nay khéng anh hwéng liéu ding esomeprazol.

Su chuyén hoa clia esomeprazol khong thay déi dang ké & bénh nhan cao tudi (71-80 tudi).

Sau khi dung liéu don esomeprazol 40 mg, AUC trung binh & phu ni¥ cao hon nam gi®i
khoang 30%. Khdng ghi nhan cé su khac biét vé AUC giira cac gidi tinh sau khi ding liéu
lap lai 1 1dn/ngay. Nhirng ghi nhan nay khong anh hudng dén liéu lwong esomeprazol.

Sw chuyén hoéa clia esomeprazol co thé bj suy gidm & bénh nhan réi loan chirc nang gan tir
nhe d@én trung binh. Téc dd chuyén héa giam & bénh nhan rdi loan chirc nang gan nang,
dan dén lam tang gap doi AUC cua esomeprazol. Vi vay, khong dung qua liéu téi da 20 mg
& bénh nhan réi loan chirc ndng gan nang.

Esomeprazol hoac cac chat chuyén héa chinh khéng cé khuynh hweng tich Ity khi ding 1
lan/ngay.

Chua co6 nghién ctru nao duwoc thure hién trén bénh nhan giam chic nang than. Vi than chiu
trach nhiém trong viéc bai tiét cac chat chuyén hoda cla esomeprazol nhung khéng chiu
trach nhiém cho sy dao thai thuéc dwdi dang khéng dbi, ngwoi ta cho la sw chuyén hoéa cla
esomeprazol khong thay déi & bénh nhan suy gidm chirc nang than.

Tré em

Tré vi thanh nién 12-18 tudi

téng ndng dé va thoi gian tiép xuc (AUC) va thoi gian dat nong di§Ifbi da trong huyét twong

Sau khi str dung liéu lap lai 20 mg va 40 mg esomeprazol & trél\ii,rthénh nién 12 — 18 tudi,
(tmax) trong tw nhu & ngueoi Ion,

Tré em tr 1-11 tudi

Sau khi s(r dung liéu 1ap lai 10 mg esomeprazol, tdng ndng dé va théi gian tiép xtc (AUC) la
twong tw dbi vori tré em tir 1-11 tudi va tuwong tw nong do va thoi gian tiép xdc cla liéu 20
mg & tré vi thanh nién va nguoi lon.
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Sau khi diing liéu lap lai 20 mg esomeprazol, téng néng db va thoi gian tiép xic (AUC) cao
hon & tré 6 - 11 tudi so véi cung liéu & tré vi thanh nién va ngudi lon.
DU LIEU AN TOAN TIEN LAM SANG

Cac nghién clru bac cau tién 1am sang, duwa trén cac nghién clru quy wéc vé doc tinh liéu
lap lai, ddc tinh trén gen va doc tinh trén sw sinh san, cho thay khéng coé nguy hai doi voi
ngwoi. Cac nghién ciru v& kha nang gay ung thw trén chuét khi dung hén hop déng phan da
chirng minh cé sw tang san té bao ECL va hach ung thw. Cac tac dong trén da day chudt la
két qua clia sw tang gastrin mau thir phat ré rét va kéo dai dé giam tiét axit dich vi va da
dworc ghi nhan khi cho chuét dung dai han thubc (e ché tiét axit dich vi.

Khong cé déc tinh méi hay khéng dy doan trwdc nao & chudt va cho con sau khi dung
esomeprazol trong 3 thang so v&i déng vat tredng thanh.

TA DUOC
Cém esomeprazol:

Glycerol monostearat 40-55, hydroxypropylcelulose, hypromellose, magnesi stearat, acid
methacrylic - ethyl acrylat copolymer (1:1) phan tan 30%, polysorbat 80, dwong (sugar
sphere), bot talc, triethyl citrat.

Cém ta duoc:

Acid citric khan, crospovidon, glucose khan, hydroxypropylcelulose, oxid sat vang (mau E
172), gém xanthan.

TUONG KY

Chua duwoc biét.

HAN DUNG

36 thang ké tir ngay san xuat.

S( dung trong vong 30 phut sau khi pha.

THAN TRONG DAC BIET KHI BAO QUAN

Khong bao quan & nhiét db trén 30°C.

DONG GOI

Hop 28 gdi x 3043 mg.

HUONG DAN S’ DUNG VA XU LY

Bénh nhan dat 6ng théng dudng miii hoac 6ng théng da day
1. DAi véi liéu 10 mg, cho hét thube trong géi 10 mg 'A; 15 mL nwéc.

Déi vai liéu 20 mg, cho hét thube trong 2 géi 10 mn}ﬂ?ﬂ nwoc.

Khuay déu

il

Pé vai phut cho dac lai.
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5. Khuy lai
6. Rut hén dich vao mét xylanh

7. Bom qua 6ng théng duéng rudt, kich c& French 6 hoac I&n hon, vao da day trong
vong 30 phut sau khi pha

8. Thém tiép 15 mL nwdc vao xylanh déi vai liéu 10 mg va 30 mL ddi vai liéu 20 mg
9. L&c va day hét phan con lai tr 6ng thong dwong rudt vao da day.

Loai bé phan hén dich khéng dung dén.

NGAY HIEU BiNH TOA THUOC

Thang 06/ 2013.

POC KY HPYONG DAN SUY DUNG TRUOC KHI DUNG. NEU CAN THEM THONG TIN, XIN
HOI Y KIEN CUA BAC SY.

THUOC NAY PHAI DUNG THEO SU' KE TOA CUA BAC SY.,

THONG BAO CHO BAC SY BIET NHUNG TAC DUNG KH@@NG MUON GAP PHAI
KHI DUNG THUOC

DE XA TAM TAY TRE EM.

NHA SAN XUAT
AstraZeneca AB,
SE-151 85 Sédertélie, Thuy Dién.

NEXIUM is a trade mark of the AstraZeneca group of companies.
© AstraZeneca 2013
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