
KISA ORON BiLGiSi

1. BE$ERi TIBBi URTJNTiNADI

ALIENTO@ 5 mg giEneme tableti

2. KALiTATiF vE KANTiTATiT nimgilr
Etkin madde:

Montelukast.................. 5 mg (5. 1 88 mg montelukast sodyrm olarak)

\' Yardrmcr maddeler:

Aspartam.....................0.300 mg

Yardtmct maddeler igin 6.1'e bakrntz.

3. FARMAS6TiTTORIT

Qigneme tableti.

Pembe, yuvarlak, bikonveks geklinde tabletler.

4. KLiNiK OZELLiKLER

4.1. Terapiitik endikasYonlar

ALIENTO 5 mg gilneme tableti, 6-14 yag zuasr pediyatrik hastalarda persistan asttm tedavisi

(gtlndiiz ve gece semptomlannln dnlenmesi, aspirine duyarh asttm hastalannrn tedavisi ve

egzersizin yol agtrgr bronkokonstriksiyonun dnlenmesi) igin endikedir'

AL1ENTO 5 mg gilneme rabteri, 6-14 yaS arasr pediyatrik hastalarda mevsimsel alerjik rinit ve

pereniyal alerjik rinit (yrl boyu devam eden) semptomlarrnrn giderilmesi igin endikedir'



4.2. Pozoloji ve uygulama qekli

Pozoloji/uygulama srkhfi ve siiresi:

6-14 yaq arasr pediyatrik hastalarda doz gtinde I defa 5 mg gilneme tabletidir.

6 -14 ya$ arasr oedivatrik hastalarda oersistan astrm

ALiENTO giinde bir kez akgamlan ahnmahdrr.

Alerjik rinit

\/ 6 -14 yaS aras pediyatrik hastalarda mevsimsel alerjik rinit l)e pereniyal alerjik rinit

Alerjik rinit igin ALIENTO giinde bir kez ahnmahdrr. Uygulama zamam hastarun ihtiyaglanna

gdre kiqiselleqtirilebilir.

6 - 14 va$ arasr pediyatrik hastalarda astrm ve alerjik rinit:

Hem astrmr hem de ale{ik riniti olan hastalar akgamlan giinde sadece bir adet 5 mg gilneme

tableti almahdrr.

Uygulama qekli:

Astrm pammetreleri iizerinde ALiENTO'nun terapotik etkisi bir giin iginde ba$lar. ALIENTO a9

ya da tok karmna ahnabilir. Ancak yiyecek ile ahnmasr durumunda, yiyeceklerden 1 saat iince

veya 2 saat sonra ahnmahdrr. Hastalara. astrm kontrol altrna ahndrltan sonra da, asttmtn

kartiile$tiEi ddnemlerde de ALiENTO almaya devam etmeleri tavsiye edilmelidir.

6zel popiilasyonlara iligkin ek bilgiler

Biibrek yetmezli!i:

B6brek yetmezlili olan hastalarda doz ayarlamasr yapmaya gerek yoktur (bkz. biiliim 5.2.).

Karaci!er yetmezlili:

Hafif-orta derecede karaciler yetmezlili olan hastalarda doz ayarlamasr gerekmez (bkz. bciliim

5.2.). Ciddi karaciler yetmezligi olan hastalara iligkin veri yoktur.
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Pediyatrik popiilasyon :

ALiENTO'nun 6-14 ya9 arasr astrmh pediyatrik hastalardaki giivenlilili ve etkililili, yeterli, iyi

kontrol edilmig gahgmalarda ortaya koyulmu$tur. Bu yag grubundaki giivenlilik ve etkililik

profi lleri erigkinlerdekiyle benzerdir.

ALiENTO'nun 2-14 yaq arasr pediyatrik hastalarda mevsimsel alerjik rinit tedavisi ve 6 ayhk-l4

ya$ arasr pediyatrik hastalarda pereniyal alerjik rinit tedavisindeki etkilili$, 15 ya5 ve iizeri

alerjik rinitli hastalarda gristerilen etkilililin ekstrapolasyonu ile ve bu popiilasyonlarda hastahk

seyrinin, patofizyolojisinin ve ilactn etkisinin bu popiilasyonlarda oldukga benzer oldulu

varsayrmryla desteklenmektedir.

ALiENTO'nun 2-14 yaq arasr alerjik rinitli hastalardaki giivenlilifii 2-14 yaS arast astrmlt

pediyatrik hastalarda yi.irtitiilen gahgmalann verileriyle desteklenmektedir. 2-14 ya$ arasl

mevsimsel alerjik rinitli pediyatrik hastalarda yiiriitiilen bir giivenlilik galtqmast benzer

giivenlilik profili g6stermigtir (bkz. bdliim 4.8.).

Geriyatrik popiilasyon:

ALiENTO klinik gahgmalarrna dahil edilen toplam denek sayrsrmn %o3.5'ini 65 yag ve iizeri

kigiler ve %0.4'iinii 75 yag ve iizeri kigiler olugturmu;tur. Bu kiqiler ile daha genq kigiler arasrnda

giivenlilik veya etkililik bakrmrndan genel farklar gdzlenmemig ve bildirilen diler deneyimler

yagll ve geng hastalar arasrnda yanltlar ydniinden farklar belirlememigtir. Ancak bazr yagh

kigilerde duyarhh[rn artmasr drglanamaz.

Difer astrm tedavileriyle birlikte ALiENTO ile tedavi:

inhale kortikosteroidler: inhale kortikosteroidlerle ve/veya bela-2 agonisterle yeterli klinik

kontrol sallanamayan hastalarda gerekti!inde ALiENTO tedavisi ek tedavi olarak kullantlabilir.

Gerekli durumlarda inhale kortikosteroidin dozu yavag yava$ azaltrlabilir. Ancak higbir zaman

steroidler aniden kesilerek ALiENTO ile tedavi baglanmamahdtr.

4.3. Kontrendikasyonlar

Bu iirtiniin herhangi bir bilegenine kargt agtrt duyarhh!r olanlarda kontrendikedir.



4.4. 6zel kullanlm uyanlan ve iinlemleri

Hastalara oral montelukastl akut astlm ataklannm tedavisi igin higbir zaman kullanmamalan ve

kendi olalan kurtancr ilaglarrnr bu amagla kullanmak iizere kolayca eriqebilecekleri bir yerde

96z dniinde tutrnalan gerektigi sdylenmelidir. Akut bir atak yaqandrlmda krsa etkili inhale bir

beta-agonist kullamlmahdrr. Hastalar krsa etkili beta-agonistlerin normalden daha fazla

inhalasyonuna ihtiyag duyduklarrnda miimktin olan en krsa siirede doktorlanna bagvurmahdrr.

Montelukast inhale veya oral kortikosteroidler kesilerek bunlann yerine ani olarak

baglanmamahdrr.

Eg zamanh olarak montelukast verildilinde oral kortikosteroidlerin kesilebilecepini gdsteren

higbir veri yoktur.

N 6rop i s kiy a tr i k o I ay I ar

ALiENTO kullanan yeri$kin. addlesan ve pediyatrik hastalarda ndropsikiyatrik olaylar

bildirilmigtir. Pazarlama sonrasr verilerde ALIENTO kullanrmr srrasrnda ajitasyon, saldrrgan

davramglar veya diigmanhk hissetme, endige, depresyon, disoryantasyon, riiya anormallikleri,

haliisinasyonlar, uykusuzluk. huzursuzluk, hareketlilik, uyurgezerlik, intihar diigiincesi ve

davramgr (intihar giriqimi dahil) ve tremor gibi bozukluklar bildirilmigtir. ALiENTO ile ilgili

olarak bildirilen pazarlama sonrasr bazr raporlann klinik dzellikleri ile advers etkiler arasrnda

tutarh bir iligkinin varh!r belirlenmiqtir.

Hastalar ve doktorlar ndropsikiyatrik olaylar ydntinden dikkatli olmahdrrlar. Hastalar, bu ti.ir

deligiklikler ile karqrlaqmalan halinde doktorlann bilgilendirmeleri gerektigi konusunda

uyanlmahdrr. Doktorlar bu tiir durumlann ortaya grkmasr halinde ALiENTO tedavisine devam

etmek igin ilacrn riskleri ve yararlannt dikkatlice delerlendirmelidirler (bkz. bdliim 4.8.).

Eozinofilik durumlar

Nadir durumlarda, montelukast gibi antiastrm ajanlanyla tedavi edilen hastalar sistemik

eozinofili tablosuyla bagrurabilirler: bu tabloya, genellikle sistemik kortikosteroid ilaqlar ile

tedavi edilen ve Churg-strauss sendromu adr verilen bir bozuklukla uyumlu vaskiilitin klinik

6zellikleri zamgt zaman eglik edebilir. Bu olaylar her zaman olmamakla birlikte genellikle oral
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kortikosteroid tedavisinin azaltrmr ya da kesilmesi ile iliqkilendirilmigtir. Ldkotrien reseptd,r

antagonistlerinin Churg-Strauss sendromunun ortaya grkrqryla iligkili olma olasrh[r

drqlanamamakta veya ispatlanamamaktadrr. Hekimler hastalanndaki eozinofili, vaskiilitik

ddkiintii, kdtiile$en akciger semptomlan, kardiyak komplikasyonlar velveya n6ropatiye kargr

dikkatli olmahdrr. Bu semptomlann geliqtili hastalar tekrar delerlendirilmeli ve aldrklan tedavi

rejimleri g6zden geqirilmelidir. Montelukast tedavisi, aspirine duyarh hastalann aspirin ve diler

non-steroid antienflamatuvar ilaglan almaktan kagrnma gereklili[ini degigtirmez.

Yardrmcr madde:

Aspartam: ALIENTO fenilalanin igin bir kaynak igermektedir. 1 adet 5 mg gipneme tabletinde

0.842 mg'a egdeler fenilalanin bulunur. Fenilketoniirisi olan hastalar igin zararh olabilir.

4.5. Diler trbbi iiriinlerle etkilegim ve difer etkileqim gekilleri

Montelukast astrm profilaksisinde ve astrmrn konik tedavisinde rutin olarak kullamlan diger

tedavilerle birlikte uygulanmrqtrr. ilag etkilegim gahgmalannda montelukastln 6nerilen klinik

dozu aqalrdaki ilaglann farmakokinetik 6zellikleri iizerinde klinik ydnden dnemli etkilere yol

agmaml;tr: teofilin. prednizon, prednizolon, oral kontraseptifler (etinil estradiol / noretindron

35/1), terfenadin, digoksin ve varfarin.

Montelukastrn plazma konsantrasyon e[risi altlnda kalan alam (EAA) e9 zamanh olarak

fenobarbital uygulanan hastalarda yaklaqrk %o40 azalmrgr. Montelukast CYP 3A4, 2C8 ve 2C9

ile metabolize edildiginden. <izellikle gocuklara fenitoin, fenobarbital ve rifampisin gibi CYP

3A4,2CB ve 2C9 indiikleyicileriyle birlikte montelukast uygulamrken dikkatli olunmahdrr.

in vitro gahsmalar montelukastrn CYP 2C8'in giiglti bir inhibitdrii oldulunu gdstermiqtir. Ancak

montelukast ve rosiglitazonu (esas olarak CYP 2C8 ile metabolize edilen trbbi iiriinleri temsil

eden bir ara$trrma stibstratr) igeren bir klinik bir ilag etkilegim gahqmastntn verileri

montelukastrn cYP 2c8'i in uivo kogullarda inhibe etmedilini gostermigtir. Bu nedenle,

montelukastln bu enzim tarafindan metabolize edilen trbbi iiriinlerin (6m., paklitaksel,

rosiglitazon ve repaglinid) metabolizmastm kaydadefer bigimde deligtirmesi beklenmez-

in vi6o galtgmalar montelukastrn CYP 2C8. 2C9 ve 3A4'iin bir substratr oldulunu gdstermigtir.
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Montelukast ve gemfibrozili (hem CYP 2C8 hem de 2C9'un bir inhibit6rii) igeren bir klinik ilag

etkilegim gahqmasrmn verileri gemfibrozilin montelukastrn sistemik maruz kahmrm 4.4 kat

artrrdr[rnr gdstermiqtir. Giiglii bir CYP 3A4 inhibitdrii olan itrakonazoliln gemfibrozil ve

montelukast ile birlikte uygulanmasr montelukastrn sistemik maruz kahmrm daha da fazla

artrrmamr$trr. Yetigkinlerde onaylanmrp l0 mg dozundan daha yiiksek dozlarda (6m., yetigkin

hastalarda 22 hafta siireyle giinde 200 mg ve yaklaqrk bir hafta siireyle giinde 900 mg'a kadar)

klinik y6nden cinemli istenmeyen olaylann gdzlenmemig olmastna dayanarak, gemfibrozilin

montelukastrn sistemik maruz kahmr iizerindeki etkisinin klinik ydnden anlamh oldulu

dtigiiniilmemektedir. Dolayrsryla gemfibrozil ile birlikte uygulandrlrnda montelukast dozunda

ayarlama yaprlmasr gerekmez. Ancak advers reaksiyonlarda bir artrg potansiyeli nedeni ile

dikkatli olunmalir. in virro verilere gdre, CYP 2C8'in bilinen di[er inhibitdrleri (om,

trimetoprim) ile klinik ydnden dnemli ilag etkileqimleri beklenmemektedir. Aynca,

montelukastrn sadece itrakonazol ile birlikte uygulanmasr montelukastrn sistemik maruz

kahmrnda anlamh artrga yol agmamlgtlr.

4.6. Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye

Gebelik kategorisi B.

Qocuk dofurma potansiyeli bulunan kadrnlar / Do[um kontrolii (Kontrasepsiyon)

Qocuk dolurma potansiyeli bulunan kadrnlarda iireme yetenefii iizerine etkilerine iligkin yeterli

veri mevcut delildir.

Gebelik ddnemi

Hayvanlar iizerinde yaprlan gahgmalar, gebelik / embriyonal / fetal geligim ile ilgili olarak zararh

etkiler oldulunu gdstermemektedir.

Mevcut gebelik veritabanlannrn srnrrh verileri, tiim diinyada pazarlama sonrast kullantm

srrasrnda nadiren bildirilen malformasyonlar (6me[in, uzuv defektleri.l ile ALIENTO arastnda

nedensel bir iligkiyi ortaya koymamaktadrr.

ALiENTO gebelik ddneminde sadece kesin bir gereklilik olduguna karar verilirse kullanrlabilir.
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Laktasyon ddnemi

Srganlar iizerinde yaprlan gahgmalar, montelukastrn siitle atrldrlrnr gdstermekledir (bkz. bdliim

5.3). Montelukastrn insan siitiiyle atrhp atrlmadrlr bilinmemektedir.

ALIENTO sadece kesin bir gereklilik olduluna karar verilirse emzirme ddneminde

kullamlabilir.

tireme yetenefi / Fertitite

Digi srganlarda yaprlan fertilite gahgmalannda montelukastm 200 mglkg oral dozu (hesaplanan

maruz kahm <inerilen maksimum giinltik oral dozda erigkinlerin EAA'stntn yaklagrk 70 kattydt)

fertilite ve fekondite (dolurganlk) gtistergelerinde azalmalaru yol agmrqtrr. 100 mg/kg

(hesaplanan maruz kahm dnerilen maksimum giinliik oral dozda erigkinlerin EAA'srntn yaklagrk

20 katrydr) oral dozda diqilerde fertilite veya fekondite iizerinde higbir etki gdzlenmemigtir.

Montelukast 800 mg/kg'a (hesaplanan maruz kahm dnerilen maksimum giinliik oral dozda

erigkinlerin EAA'srnrn yaklagrk 160 katrydr) kadar oral dozlarda erkek srqanlarda fertilite

t.izerinde higbir etki g6stermemigtir.

ALiENTO'nun insanlar i.izerindeki iireme yetenepine iligkin yeterli veri mevcut de[ildir.

4.7. Arag ve makine kullanlml iizerindeki etkiler

Montelukastrn hastalann arag ve makine kullanma yetenegini etkilemesi beklenmez. Ancak, gok

nadir vakalarda uyuqukluk ve bag ddnmesi bildirilmigtir.

4.8. istenmeyen etkiler

Klinik gahgmalarda montelukast aqa[rdaki gekillerde delerlendirilmigtir:

l0 mg film kaph tabletler l5 yaq ve iistiindeki yaklagrk 4000 erigkin hastada

5 mg gilneme tabletteri 6- l 4 yag arasrndaki 1 750 pediyatrik hastada

Montelukastla tedavi edilen 15 yag ve iistii (iki l2 haftahk gahgma n=795) astrmh hastalarda

yaprlan klinik gahqmalarda. plaseboya gtire daha ytiksek oranda rapor edilen. ilaqla iliqkili.

yaygrn olarak (>1/100. <1/10) gdrtilen. advers reaksiyonlar aqagrdaki gibidir:
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Sinir sistemi hastahklan:

Yaygrn: Baq a[nst

Gastrointestinal hastaLklar:

Yaygrn: Kann alnst

Montelukastla tedavi edilen 6-14 yaq arasrndaki pediyatrik astrmh hastalarda yaprlan (bir 8

haftahk gahgma n:201), (iki 56 haftahk gahqma, n:615) klinik gahgmalarda, plaseboya g6re

daha ytiksek oranda rapor edilen, ilagla iliqkili, yaygrn olarak (>1/100, <l/10) gdriilen, advers

reaksiyonlar agaEtdaki gibidir:

Sinir sistemi hastahklarl:

Yaygrn: Bag alnsr

Klinik gahgmatardaki belirli sayrda hastada yaprlan uzun siireli astrm tedavisinde eriqkinlerde 2

yrla kadar ve 6-'14 yaq arastnda pediyatrik hastalarda l2 aya kadar giivenlilik profili

depigmemigtir.

Pazarlama sonrasr deneyim

Pazarlama sonrasr kullammda bildirilen istenmeyen reaksiyonlar Sistem Organ Srmfi ve spesifik

istenmeyen Olay Terimine g6re listelenmektedir. Srkhk Kategorileri, ilgili klinik gahgmalara

dayanarak hesaplanmrgtrr. Srkhk Kategorisi: Her bir istenmeyen Olay Terimi igin, klinik

gahgmalar veritabanrnda bildirilen insidans olarak tammlanrr: Qok Yaygrn (>l/10), Yaygtn

(>l/100 ila <l/10), Yaygrn Olmayan (>1/1000 ila <1/100), Seyrek (>l/10,000 ila <l/1000), Qok

seyrek (<1/10,000).

Enfeksiyonlar ve enfestasyonlar:

Qok yaygrn: Ust solunum yolu enfeksiyonut

Kan ve lenf sistemi hastahklarl:

Seyrek: Kanama eliliminde artrg
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BaSgrkhk sistemi hastaltklan:

Yaygrn olmayan: Anaflaksiyi igeren aqrn duyarhhk reaksiyonlan

Qok seyrek: Karacilerde eozinofi lik infi ltrasyon

Psikiyatrik hastaltklar:

Yaygrn olmayan: Kabuslar dahil rtiya anormallikleri, uykusuzluk, iritabilite, anksiyete,

huzursuzluk, agresif davramgr igeren ajitasyon ya da diigmanltk hissetme, depresyon,

uyurgezerlik

Seyrek: Titreme

\-. Qok seyrek: Haliisinasyonlar, intihar diiqiincesi ve davrantqt (intihar elilimi), dawarug

de!iqiklikleri

Sinir sistemi hastahklarr:

Yaygrn olmayan: Bag d6nmesi, rehavet, parestezi^ripoestezi, n6bet

Kardiyak hastahklan:

Seyrek: Qarprntr

Solunum, giiliis bozukluklarr ve mediyastinal hastahklar:

Yaygrn olmayan: EPistaksis

\/ Qok seyrek: Churg-Strauss Sendromu (CSS) (bkz. biiliim4.4)

Gastrointestinal hastahklar:

Yaygrn: Diyaref , bulantrf, kusma|

Yaygrn olmayan: Alrz kuruluflu, dispepsi

Hepatobiliyer hastahklar:

Yaygrn: Serum transaminaz (ALl AST) seviyelerinde yiikselme

Qok seyrek: Hepatit (hepatoseliiler ve kangrk diizenli karaciger yarasrnrn da dahil oldugu

kolestatik hepatit)
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Deri ve deri altr doku hastahklarl:

Yaygrn: Ddkiintiif,

Yaygrn olmayan: Morluk, iirtiker, prurit,

Seyrek: Anjiyotidem

Qok seyrek: Eritema nodozum, eritema multiforme

Kas-iskelet bozukluklan ve ba! doku ve kemik hastahklan:

Yaygrn olmayan: Artralji, kas kamplan dahil miyalji

\, Genel bozukluklar ve uygulama biilgesine iligkin hastahklar:

Yaygrn: Pireksif

Yaygrn olmayan: Bi&inlik/halsizlik, huzursuzluk, 6dem

fMontelukast alan hastalarda Qok Yaygrn olarak bildirilen bu istenmeyen olay, klinik

gahgmalarda plasebo alan hastalarda da Qok Yaygrn olarak bildirilmigtir.

{Montelukast alan hastalarda Yaygrn olarak bildirilen bu istenmeyen olay, klinik gahgmalarda

plasebo alan hastalarda da Yaygrn olarak bildirilmigtir.

4.9. Doz aglmr ve tedavisi
\/ Montelukast doz agrmrmn tedavisiyle ilgili spesifik bilgi yoktur. Kronik astlm gahgmalarrnda

montelukast erigkin hastalara 22 hafta stireyle gtinde 200 mg'ye kadar dozlarda ve krsa siireli

galgmalarda yaklagrk t hafta stireyle giinde 900 mg'a kadar dozlarda uygulanmrq ve klinik

yiinden 6nemli istenmeyen olaylarla kargrla$llmamr$tlr.

Pazarlama sonrasr deneyimde ve montelukast ile yaprlan klinik gahgmalarda akut doz agtmt

bildirimleri yaprlmrgtrr. Bunlar erigkinlerde ve gocuklarda 1000 mg kadar yiiksek dozlan bildiren

raporlan igermektedir (42 ayl* bir gocukta yaklaqrk 6t mg/kg). Gdzlenen klinik ve laboratuvar

bulgulan erigkin ve pediyatrik haslalardaki giivenlilik profiliyle uyumludur. Doz agtmt

raporlannrn biiyiik krsmtnda higbir istenmeyen olay yoktur. En srk goriilen istenmeyen olaylar

montelukastrn giivenlilik profiliyle uyumludur ve abdominal agn, midriyazis, uyku hali, susama,

baq apnsr. kusma ve psikomotor hiperaktivitedir.
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Montelukastm periton diyalizi veya hemodiyalizle uzaklaqtrnlabildipine iliqkin bilgi yoktur.

s. FARMAKOLO.TiX oZrlr,irc,nR

5.1. Farmakodinamik iizellikler

Farmakoterapdtik grubu: Ldkotrien reseptdr antagonistleri

AIC kodu: R03D C03

Sisteinil ldkotrienler (LTC,r, LTDr, LTE+) mast hiicreleri ve eozinofiller dahil olmak iizere geqitli

hiicrelerden sahnan giiglii enflamatuvar eikosanoidlerdir. Bu Snemli pro-astmatik mediattirler

sisteinil ldkotrien (CysLT) resept<irlerine ballanrrlar. CysLT tip-l (CysLTr) resept6r0 insan

solunum yolunda (solunum yolundaki diiz kas hiicreleri ve solunum yolundaki makrofajlar) ve

diler pro-enflamatuvar hiicrelerde (eozinofiller ve belirli miyeloid kiik hi.icreleri) bulunur.

CyslT'ler astrm ve alerjik rinit patofizyolojisiyle iligkilendirilmiqtir. Astrmda ldkotrienlerin

aracrhk etti[i etkiler bronkokonstriksiyon, mukdz sekresyon, damar gegirgenligi ve eozinofil

birikimini igerir. Alerjik rinitte CysLT'ler alerjen ile kargrlagmadan sonra hem erken hem de geg

faz reaksiyonlannda burun mukozasrndan sahverilir ve alerjik rinit semptomlanyla iligkilidirler.

CyslT'ler intranazal yolla uygulanrnasrnrn burun hava yolunda direnci ve burun trkamkltpt

semptomlannl artrrdrlr gdsterilmigtir.

5.2. Farmakokinetik dzellikler

Genel Ozelikler

Emilim

Montelukast oral uygulamadan soffa gastrointestinal kanaldan hrzla emilir. l0 mg film kaph

tablet erigkinlere ag karntna uygulandrktan sonra montelukast ortalama pik plazma

konsantrasyonuna (C."r.) 3 saatte (Tn,ur.) ulagtr. Ortalama oral biyoyararlanrm 7o64'diir. Oral

biyoyararlamm ve Cp2p5 ahnan standart dfiiinden etkilenmez. Giivenlilik ve etkinlik, 10 mg film

kaph tabletin grdamn ahnma zamanrndan balrmsrz olarak uygulandrgr klinik gahgmalarda

gdsterilmigtir.
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5 mg gifineme tabletiyle C.ur..'a yetigkinlerde agken uygulamadan 2 saat sonra ulaStltr. Ortalama

biyoyararlamm %73'diir ve standart bir dgtinle %63'e diiqer.

DaErhm

Montelukast plazma proteinleine %o99'dan daha yiiksek oranda ballanrr. Montelukastrn kararh

durum dalrhm hacmi 8-11 litre arasrndadrr. Radyoizotopla iqaretlenmig montelukast ile

srganlarda yaprlan gahgmalar kan-beyin bariyerini minimal olarak gegtilini gostermektedir.

Aynca, radyoizotopla igaretlenmig materyalin dozdan sonra 24 saatteki konsantrasyonlan diler

tiim dokularda minimaldir.

Bivotransformasyon

Montelukast yaygm gekilde metabolize olur. Terapajtik dozlarla yaprlan gahqmalard4

montelukast metabolitlerinin plazma konsantrasyonlan eriqkinlerde ve pediyatrik hastalarda

kararh durumda dlgiilemeyecek kadar diiqiiktilr.

insan karaciler mikrozomlarrnrn kullamldrfit in vitro gahgmalar P450 3A4 ve 2C9

sitokromlanrun montelukast metabolizmasrnda rol oynadrgrnr g<istermektedir. insan karaciper

mikrozomlanndan elde edilen ek in vitro sonuglara g6re, montelukastln terapdtik plazrna

konsantrasyonlan P450 3A4, 2C9, lA2,2A6,2Cl9 veya 2D6 sitokomlannr inhibe etmez.

Metabolitlerin montelukastrn terapdtik etkisine katkrsr minimal dtizeydedir.

Eliminasyon

Montelukastrn plazma klerensi saghkh erigkinlerde ortalama 45 ml/dakikadrr. Radyoizotopla

igaretlenmig montelukastrn oral bir dozundan sonra. radyoaktivitenin %86'sr 5 giinliik feges

d,meklerinde ve <700.2'si idrarda saptanmrgtrr. Montelukastrn oral biyoyararlanrm rakamlanyla

birlikre ele afindtprnda bu. montelukast ve metabolitlerinin neredeyse sadece safra yoluyla

atrldr[rnr gdsterir.

DoErusalhk / DoErusal olmavan durum:

Montelukastrn farmakokinetik verileri 50 mg'ye kadar oral dozlarda lineere yakrndrr. 10 mg

montelukastrn giinde tek doz kullanrmr srrasrnda ana ilag plazmada gok az miktarda birikmigtir
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(yaklayk %1a).

Hastalardaki karakteristik iizellikler

Yaghlar:

Yaghlarda doz ayarlamasr gerekmez.

Karacifer yetmezlifi:

Hafif-orta derecede karaciler yetmezliEi olan hastalarda doz ayarlamast gerekmez.

Biibrek yetmezli!i:

Bdbrek bozuklupu olan hastalarda gahgma yapllmamr$trr. Montelukast ve metabolitleri safra

yoluyla atrldr[rndan, bdbrek bozuklu[u olan hastalarda doz ayarlamastna ihtiyag duyulmasr

beklenmez. Ciddi karaciper yetmezligi (Child-Pugh skoru >9) olan hastalarda montelukasttn

farmakokinetigine iligkin hiqbir veri yoktur.

Montelukastrn yiiksek dozlan uygulandrlrnda (dnerilen yetigkin dozunun 20 ve 60 katr) plazma

teofilin konsantrasyonunda azalma gbzlemnigtir. Bu etki <inerilen giinde bir kez 10 mg dozuyla

g6riilmemiqtir.

5.3. Klinik 6ncesi giivenlilik verileri

Hayvanlardaki toksisite gahgmalannda serum biyokimyasrnda ALT, glukoz, fosfor ve trigliserid

diizeylerinde kiigiik, gegici deligiklikler gdrtilmii$tiir. Hayvanlardaki toksisite bulgulan; artmr$

tiiktiriik salgrlanmasr, gastrointestinal semptomlar, yumuqak dtgkr ve iyon dengesizlifiidir. Bu

olaylar klinik dozajda gdriilen sistemik maruz kaltmtn >17 katrna yol agan dozajlarda ortaya

grkmrgtrr. Maymunlarda istenmeyen etkiler gtinde 150 mg/kg'dan ytiksek dozlarda (klinik dozda

gdriilen sistemik maruz kahmrn >232 kat) gdriilmiistiir. Hayvan gahgmalannda montelukast

klinik sistemik maruz kahmrn 24 katrndan daha fazla sistemik maruz kaltmda fertilite veya

iireme performansrnr etkilememigtir. Giinde 200 mg,&g (klinik sistemik maruz kaltmtn >69 ka!)

dozunu alan srganlarda yaprlan digi fertilite gahgmasrnda yavrulann viicut aglrhErnda ktigiik bir

azalma kaydedilmigtir. Tavganlarda yaprlan qahgmalarda. klinik dozda gdriilen klinik sistemik

maruz kahmrn >24 kat tizerindeki sistemik maruz kahmda eg zamanlt incelenen kontrol

l-1



haywanlara g6re yetersiz kemik geliqimi insidansrmn daha yiiksek oldu$u gdriilmiigtiir.

Srganlarda higbir anormallik gdr0lmemigtir. Montelukastrn hayvanlarda plasentadan gegtigi ve

anne sttiine gegtili g<isterilmigtir.

Farelerde ve srganlarda 5000 mglkg'a (test edilen maksimum doz) kadar montelukast sodlum

dozlanrun (farelerde 15,000 mg/m2 ve srganlarda 30,000 mg/m2) tekli oral uygulanmasrndan

sonra higbir 6ltm gdzlenmemigtir. Bu doz, dnerilen giinliik erigkin insan dozunun (50 kg

alrrh[rndaki hasta baz ahnarak) 25,000 katrna denklir.

\/ Farelerde gtinde 500 mg/kg'a kadar (sistemik maruz kahmrn yaklagrk >200 katr) montelukast

dozlanmn UVA, UVB veya gdriiniir rgrk spektrumlannda fototoksik olmadrlr saptanmrStrr.

Montelukast kemirgen tiirlerinde in vitro ve in vivo testlerde mutajenite veya tiimdr olugumu

gdstermemiftir.

6. FARMAS6TiX oZBrrirlrn

6.1. Yardrmcr maddelerin listesi

Mannitol

Mikokristalin Seliiloz

Kroskarmelloz sodlum

Hiproksipropil seliiloz

Kiraz aromast

Aspartam

Krrmrzr demir oksil

Magnezyum stearat

6.2. Gegimsizlikler

Bildirilmemigtir.
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6.3. Raf iimrii

24 ay

6.4. Saklamaya yiinelik 6zel tedbirler

25oC'nin altrnda oda srcakh[rnda saklayrnrz. Igrktan ve nemden koruyunuz.

6.5. Ambalajrn nitelifi ve igerili

Kutuda 28 ve 84 gipneme tableti igeren PA/ALLIPVC Aliiminlum folyo blister(alu-alu blister)

ambalajlarda

6.6. Begeri trbbi iir[nden arta kalan maddelerin imhasr ve di[er 6zel iinlemler

Kullanrlmamrg olan tiriinler ya da atrk materyaller "Trbbi Atrklann Kontrolii Ydnetmelipi" ve

"Ambalaj ve Ambalaj Alrklan Kontroli.i Ydnetmeligi"'ne uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUHSAT SAHiBi

GENERICA iLAq SAN. VE TiC. A.$.

Dikilita; Mah. Yrldrz Posta Cad. 48/4

34349 Esentepe-iSTANBUL

Tel: 0 212 376 65 00

\- Faks: 0 212 213 5324

8. RUHSATNUMARASI

230t17

9. iLK RUHSAT TARiHi / RUHSAT YENiI-TNTE TARiHi

ilk ruhsat tarihi: 25.03.2011

Ruhsat yenileme tarihi:

10. KUB'UN YENiLENME TARiHi
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