
KrsA iiRtrN sir,cisi

r. nrgnni rmni tintrxtrx aot
etir,NTO@ to mg film kaph tablet

z. xlr,irerir vs KANTirarir nilr$iu
Etkin madde:

Montelukast.................. I 0 mg (l 0.4 mg montelukast sodyum olarak)

Yardrmcr maddeler:

Laktoz monohidrat...........89.3 mg

Yardrmcr maddeler igin 6.1'e bakrnz.

3. FARlrAsoTirronu
Film kaph tablet.

Bej, yuvarlak, bikonveks film kaph tabletler.

4.ICiNiK6ZELLiKLER

\-. 4.1. Terapiitik endikasyonlar

AL|ENTO 15 yag ve iizeri hastalarda persistan astrm tedavisi ($indiiz ve gece semptomlannm

dnlenmesi, aspirine duyarh astlm hastalanrun tedavisi ve egzetsizin yol aqtlgl

bronkokonstriksiyonun 6nlenmesi) iqin endikedir.

ALiENTO 15 yag ve iizeri hastalarda mevsimsel alerjik rinit pereniyal alerjik rinit (ytl boyu

devam eden) semptomlanmn giderilmesi igin endikedir.

4.2. Pozoloji ve uygulama gekli

Pozoloji/uygulama srkh$ ve siiresi:

I 5 yag ve iizeri adolesanlar ve erigkinlerde doz giinde bir defa bir adet l0 mg tablenir.
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l5 ya$ ve iizeri hastalarda persistan astrm

ALiENTO gtinde bir kez akgamlan ahnmahdrr.

Ale{'ik rinit

l5 yaS ve iEeri hastalarda mevsimsel alerjik rinit ve pereniyal alerjik rinit

Alerjik rinit igin ALiENTO giinde bir kez ahnmahdf. Uygulama zamam hastamn ihtiyaglanna

gdre kiqisellegtirilebilir.

l5 vas ve iizeri hastalarda astrm ve alerjik rinit:

Hem astrmr hem de alerjik riniti olan hastalar akgamlan giinde sadece bir adet l0 mg film kaph
\- 

tableti almahdr.

Uygulama gekli:

Astm parametreleri iizerinde ALiENTO'nun terapittik etkisi bir gtin iginde ba$lar. ALiENTO ag

ya da tok kamma ahnabilir. Hastalar4 astrm kontrol altrna ahndrktan sonra d4 astrmrn

ktitiilegtifii ddnemlerde de ALiENTO almaya devam etrneleri tavsiye edilmelidir.

Ozel poptlasyonlara itigkin ek bitgiler

B6brek yetmezlifi:

Bdbrek yetmezlifi olan hastalarda doz ayarlamasr yapmaya gerek yoktur (bkz. b6liim 5.2.).

Karaciler yetmezlifi:

Hafif-orta derecede karaci[er yetmezligi olan hastalarda doz ayarlamasr gerekmez (bkz. b0lttun

5.2.). Ciddi karaciler yetmedili olan hastalara iliqkin veri yokrur.

Pediyatrik popiilasyon:

ALiENTO'nun 6-14 ya5 arasr astrmh pediyatrik hastalardaki gtivenlilili ve etkililifii, yeterli, iyi

kontrol edilmig qahgmalarda ortaya kol,ulmugtur. Bu ya$ grubundaki giivenlilik ve etkililik

profrlleri eriqkinlerdekiyle benzerdir.

ALiENTO'nun 2-14 yag arasr pediyatrik hastalarda mevsimsel alerjik rinit tedavisi ve 6 ayhk-l4
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ya$ arasr pediyatrik hastalarda yl boyu devam eden alerjik rinit tedavisindeki etkililili, 15 yaq

ve iizeri ale{ik rinitli hastalarda gdsterilen etkilili[in ekstrapolasyonu ile ve bu popiilasyonlarda

hastahk seyrinin, patofizyolojisinin ve ilacrn etkisinin bu popiilasyonlarda oldukga benzer

oldu[u varsayrmryla desteklenmektedir.

Geriyatrik popflasyon

ALiENTO klinik gahqmalanna dahil edilen toplam denek sayrsmrn o/o3.5'irr- 65 yag ve iizeri

kigiler ve %0.4'tinii 75 yag ve iizeri kigiler olu5turmugtur. Bu kigiler ile daha geng kigiler

arasmda giivenlilik veya etkililik bakrmrndan genel farklar gdzlenmemig ve bildirilen diper

deneyimler yagh ve geng hastalar arasmda ya tlar ydniinden farklar belirlememiqtir. Ancak bazr

yagh kiqilerde duyarhhlrn artmasr drglanamaz.

Diler ashm tedaviteriyle birlikte ALiENTO ile tedavi:

inhale l<ortikosteroidler: inhale kortikosteroidlerle ve/veya beta-2 agonistlerle yeterli klinik

kontrol sa[lanamayan hastalarda gerektiginde ALIENTO tedavisi ek tedavi olarak kullamlabilir.

Gerekli durumlarda inhale kortikosteroidin dozu yavag yavaq azaltrlabilir. Ancak higbir zaman

steroidler aniden kesilerek ALIENTO ile tedavi baglanmamahdr.

4.3. Kontrendikasyonlar

Bu iiLriiniin herhangi bir bilegenine kargr agrn duyarhhlr olanlarda kontrendikedir.

4.4. Ozet kullanrm uyanlan ve dnlemleri

Hastalara oral montelukasfi akut astlm ataklannrn tedavisi igin higbir zaman kullanmamalan ve

kendi olalan kurtanct ilaqlanm bu amagla kullanmak iizere kolayca erigebilecekleri bir yerde

gdz 6niinde tutmalan gerekti[i s6ylenmelidir. Akut bir atak yagandrlrnda krsa etkili inhale bir

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

inhalasyonuna ihtiyaq duyduklannda mi.imkiin olan en krsa siirede doktorlanna bagvurmahdrr.

Montelukast inhale veya oral kortikosteroidler kesilerek bunlann yerine ani olarak

baglanmamahdrr.

Eg zamanh olarak montelukast verildiginde oral kortikosteroidlerin kesilebilecepini gdsteren
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higbir veri yoktur.

N6 r o p is kiy a tr i k o I ay I a r
ALiENTO kullanan yetiikin, ad6lesan ve pediatrik hastalarda ndropsikiyatrik olaylar

bildirilrnigtir. Pazarlama sonrasr verilerde ALiENTO kullammr srrasrnda ajitasyon, saldrrgan

davramglar veya diigmanhk hissetme, endige, depresyon, disoryantasyon, r6ya anormallikleri,

halfrsinasyonlar, uykusuzluk, huzursuzluk, hareketlilik, uyurgezerlik, intihar di\tincesi ve

davramqr (intihar girigimi dahil) ve tremor gibi bozukluklar bildirilmigtir. ALIENTO ile ilgili

olarak bildirilen pazarlama sonrasr bazr raporlann klinik dzellikleri ile adven etkiler arasmda

tutarh bir iligkinin varhlr belirlenmigtir.

Hastalar ve doltorlar ndropsikiyatrik olaylar yiiniinden dikkatli olmahdrrlar. Hastalar, bu tiir

depigiklikler ile karyrla5malan halinde doktorlanru bilgilendirmeleri gerekti[i konusunda

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

efrnek igin ilacrn riskleri ve yararlanru dikkatlice de[erlendirmelidirler (bkz. b6ltm 4.8.).

Eozinoflik duramlar

Nadir durumlarda, montelukast gibi antiastrm ajanlanyla tedavi edilen hastalar sistemik

eozinofili tablosuyla bagvurabilirler; bu tabloy4 genellikle sistemik kortikosteroid ilaglar ile

tedavi edilen ve Churg-Strauss sendrcmu adr verilen bir bozuklukla uyumlu vaskiilitin klinik

ilzellikleri z:tman z:rman eglik edebilir. Bu olaylar her zaman olmamakla birlikte genellikle oral

kortikosteroid tedavisinin azrl1s11 ya da kesilmesi ile iligkilendirilrnigtir. Ldkotrien reseptdr

antagonistlerinin Churg-Strauss sendromwrun ortaya grkrgryla iligkili olma olasrhfr

drglanamamakta veya ispatlanamamaktadrr. Hekimler hastalanndaki eozinofili, vaskiilitik

d6kiintii, kdtiilegen akci[er semptomlan, kardiyak komplikasyonlar velveya n6ropatiye kar;r

dikkatli olmahdr. Bu semptomlann geligtili hastalar tekrar delerlendirilmeli ve aldrklan tedavi

rejimleri gtizden gegirilmelidir. Montelukast tedavisi, aspirine duyarh hastalann aspirin ve di[er

non-steroid antienflamatuvar ilaglan almaktan kaqrnma gereklili[ini deligtirmez.

Yardrmcr madde:

Laktoz: Nadir kalrtrmsal friiktoz intoleransr, glikoz-galaktoz malabsorpsiyonu veya stikraz -

izomaltaz yetmezlili problemi olan hastalann bu ilacr kullanmamalan gerekir.

4



4.5. Diler hbbi iriinlerle etkilegim ve di[er etkilegim gekilleri

Montelukast astm profilaksisinde ve astmrn kronik tedavisinde rutin olarak kullamlan diler

tedavilerle birlikte uygulanmr$trr. ilaq etkilegim galrgmalannda montelukastrn dnerilen klinik

dozu aqaltdaki ilaglann farmakokinetik dzellikleri tzerinde klinik ydnden 6nemli etkilere yol

agm:rmr$tr: teofilin, prednizon, prednizolon, oral kontraseptifler (etinil estradioy noretindron

35/1), terfenadin, digoksin ve varfarin.

Montelukastrn plazrna konsantrasyon elrisi altmda kalan alam (EAA) eg zamanh olarak

fenobarbital uygulanan hastalarda yaklaqrk 7o40 azalmrgtrr. Montelukast CYP 3A4, 2CB ve 2C9

ile metabolize edildifiinden, 6zellikle gocuklara fenitoin, fenobarbital ve rifampisin gibi CYP

3A4,2C8 ve 2C9 indiikleyicileriyle birlikte montelukast uygulamrken dikkatli olunmahdrr.

in vitro galtgmalar montelukastrn CYP 2C8'in guglii bir inhibitiirii oldu[unu gdstermistir. Ancak

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

eden bir arattrrma substratr) igeren bir klinik ilag etkilegim gah$masmrn verileri montelukastrn

CYP 2C8'i rn viva kogullarda inhibe etmedilini giistermigtir. Bu nedenle, montelukastrn bu

enzim tarafindan metabolize edilen trbbi iiriinlerin (iim., paklitaksel, rosiglitazon ve repaglinid)

metabolizrnasr kaydadeler bigimde de[igtirmesi beklenmez.

in vitro qalrymalar montelukastm CYP 2C8, 2C9 ve 3A4'tin bir substratr oldufunu gdstermigtir.

Montelukast ve gemfibrozili (hem CYP 2C8 hern de 2C9'un bir inhibitdr[) iq€ren bir klinik ilag

etkilegim galtqmasrntn verileri gemfibrozilin montelukastrn sistemik maruz kahmrm 4.4 kat

artrdrfrm g6stermi$tir. Gtglii bir CYP 3A4 inhibitdrii olan itrakonazoliin gemfibrozil ve

montelukast ile birlikte uygulanmasr montelukastrn sistemik maruz kahmrru daha da fazla

artrrmaml$trr. Yetiqkinlerde onaylanmrq 10 mg dozundan daha yiiksek dozlarda (6m., yetiqkin

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

klinik ydnden dnemli istenmeyen olaylann gdzlenmemig olmasrna dayanarak, gemfibrozilin

montelukastrn sistemik maruz kahmt iizerindeki etkisinin klinik ydnden anlamh oldulu

diigiiniilmemektedir. Dolayrsryla gemfibrozil ile birlikte uygulandrlrnda montelukast dozunda

ayarlama yaprlmast gerekmez. in vitro venlere gdre, CYP2 C8'in bilinen diger inhibitdrleri (drn,

trimetoprim) ile klinik ydnden dnemli ilag e&ilegimleri beklenmemektedir. Aynca,

montelukasttn sadece itrakonazol ile birlikte uygulanmasr montelukastrn sistemik maruz

kahmrnda anlamh artrga yol agmaml$tlr.
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4.6. Gebelik ve laktasyon

Genel tavsiye

Gebelik kategorisi B.

Qocuk dofurma potansiyeli bulunan kadmlar / Dotum kontrolii (Kontrasepsiyon)

Qocuk dofurma potansiyeli bulunan kadrnlarda tireme yeteneli iizerine etkilerine iliqkin yeterli

veri mevcut delildir.

Gebelik d6nemi

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

zararh etkiler oldulunu gdstermemektedir. Mevcut gebelik veritabanlannm smrrh verileri, tiim

diinyada pazarlama sonftrsr kullamm srrasrnda nadiren bildirilen malformasyonlar (6me[in, uzuv

defektleri) ile ALiENTO arasrnda nedensel bir iligkiyi ortaya koymamaktadr.

ALiENTO gebelik dtineminde sadece kesin bir gereklilik olduluna karar verilirse kullamlabilir.

Laktrsyon ddnemi

Srganlar iizerinde yaprlan gahgmalar, montelukastrn siitle atrldrlrm gdstermektedir Okz. biiliim

5.3). Montelukastrn insan sutiiyle atrhp atrlmadlF bilinmemektedir.

ALiENTO sadece kesin bir gereklilik olduluna karar verilirse emzirme ddneminde

kullamlabilir.

0reme yeteneli / Fertilite

Digi srganlarda yaprlan fertilite gahgmalannda montelukastrn 200 mgkg oral dozu (hesaplanan

maruz kahm 6nerilen maksimum giiLnltik oral dozda erigkinlerin EAA'srmn yaklag* 70 katrydr)

fertilite ve fekondite (do[urganhk) g6stergelerinde azalmalara yol agmrgtrr. 100 mg/kg

(hesaplanan maruz kahm 6nerilen maksimum gi.inli.ik oral dozda erigkinlerin EAA'srmn yakla5*

20 katrydr) oral dozda digilerde fertilite veya fekondite iizerinde higbir e&i giizlenmemiqtir.

Montelukast 800 mg/kg'a (hesaplanan maruz kahm 6nerilen maksimum gtnliik oral dozda

erigkinlerin EAA'smrn yaklaqrk 160 katrydr) kadar oral dozlarda erkek srganlarda fertilite
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tizerinde higbir etki gtistermemigtir.

ALIENTO'nun insanlar tizerindeki tireme yeteneline iligkin yeterli veri mevcut de[ildir.

4.7. Arag ve makine kullanrml tzerindeki etkiler

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

nadir vakalarda uyuqukluk ve ba5 ddnmesi bildirilmiqtir.

4.8. lstenmeyen etkiler

Klinik gahgmalarda montelukast a$alrdaki gekillerde deferlendirilmiptir:

o l0 mg film kaph tabletler 15 yag ve iistiindeki yaklagrk 4000 erigkin astrmh hastada

o l0 mB film kaph tabletler 15 yag ve iistiindeki yaklagrk 400 mevsimsel aledik rinitli

erigkin astrmh hastada

o 5 mg giEneme tabletleri 6-14 yaq arasmdaki 1750 pediyatrik astrmh hastada

Montelukastla tedavi edilen 15 yag ve iistfi (iki 12 haftahk gahgma n=795) astmh hastalarda

yaprlan klinik gah$malarda, plaseboya gdre daha yiiksek oranda rapor edilen, ilagla iligkili,

yaygrn olarak (Zl/100, <l/10) gdriilen, advers reaksiyonlar a9afrdaki gibidir:

Sinir sistemi hsstahklan:

Yaygm: Bag alnst

Gastrointestinal hastahklar:

Yaygrn: Kann alnst

Montelukastla tedavi edilen Gl4 yag arasrnda (bir 8 haftal* gahgma n=201, iki 56 haftaltk

gatrgma nd15) astrmh hastalarda yaprlan klinik gahgmalarda, plaseboya gdre daha yiiksek

oranda rapor edilen, ilagla iligkili, yaygrn olarak (>l/100, <1/10) gdriilen, advers reaksiyonlar

agalrdaki gibidir:

Sinir sistemi hastahklan:

Yaygrn: Bag alnst
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Klinik Cahqmalardaki belirli sayrda hastada yaprlan uzun siireli astrm tedavisinde erigkinlerde 2

yrla kadar ve 6-14 yaq arasrnda pediyatrik hastalarda 6 aya kadar giivenlilik profili

deligmemigtir.

Pazarlama Sonrast Deneyim

Pazarlama sonrasr kullammda bildirilen istenmeyen reaksiyonlar Sistem Organ Srmfi ve spesifik

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

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

gahgmalar veritabarunda bildirilen insidans olarak tammlamr: Qok Yaygrn (21/10), Yaygm

(21/100 ila <l/10), Yaygrn Olmayan (Zll1000 ila <1/100), Seyrek (>1/10,000 ila <l/1000), Qok

seyrek (<l/10,000).

Enfeksiyonlar ve enfestasyonlar:

Qok yaygrn: Ust solunum yolu enfeksiyonuf

Kan ve lenf sistemi hastahklan:

Seyrek: Kanama eliliminde arttg

Ba[ryrkhk sistemi hastahklan:

Yaygrn olmayan: Anaflaksil igeren agrn duyarltltk reaksiyonlan

Qok seyrek: Karacilere eozinofilik infiltrasyon

Psikiyatrik hastahklar:

Yaygrn olmayan: Kabuslar dahil riiya

huzursuzl uk. agresif davrarugr igeren

uyurgezerlik,

Seyrek: Titrerne

Qok seyrek: Haltisinasyonlar, intihar

deligiklikleri

anormallikleri, uykusuzluk, iritabilite, anksiyete,

aj itasyon ya da di\manhk hissetrne, depresyon,

diigiincesi ve davrarugt (intihar elilimi), davramg

Sinir sistemi hastahklan:

Yaygrn olmayan: Bag ddnmesi, rehavet, parcstezi/hipoestezi, niibet
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Kardiyak hastahklar:

Seyrek: Qarprntt

Solunum, gdfis bozukluklan ve mediyastinal hastaltklar:

Yaygrn olmayan: Epistaksis

Qok seyrek: Churg-Sfauss Sendromu (CSS) (bkz. biiltim 4.4)

Gastrointestinal hastahklar:

Yaygrn: Diyarefi, bulanfi], kusmaf

Yaygn olmayan: A[rz kurululu, dispepsi,

Hepatobiliyer hastahklar:

Yaygrn: Serum transaminaz (ALT, AST) seviyelerinde yfikselme

Qok seyrek: Hepatit (hepatoseliiler ve kangrk diizenli karaciler yarasmm da dahil oldu[u

kolestatik hepatit)

Deri ve deri altl doku hastahklan:

Yaygm: Ddkiintiif,

Yaygrn olmayan: Morluk, iirtiker, prurit,

Seyrek: Anjiyotidan

Qok seyrek: Eriterna nodozum, eriterna multiforme
\' 

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

Yaygrn olmayan: Artralji, kas kamplan dahil miyalji

Genel bozukluklar ve uygulama biilgesine iligkin hastahklar:

Yaygrn: Pireksif

Yaygrn olmayan: Bitkinlik/halsizlik, huzursuzluk, odem,

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

gahgmalarda plasebo alan hastalarda da Qok Yaygrn olarak bildirilmigtir.

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



plasebo alan hastalarda da Yaygrn olarak bildirilmigtir.

4.9. Doz agrmr ve tedavisi

Montelukast doz agrmrnrn tedavisiyle ilgili spesifik bilgi yoktur. Kronik astrm galtgmalannda

montelukast erigkin hastalara 22 hafra siireyle giinde 200 mg'ye kadar dozlarda ve krsa stireli

gahgmalarda yaklaqrk I hafta siireyle giinde 900 mg'a kadar dozlarda uygulanmrq ve klinik

ydnden 6nemli istenmeyen olaylarla kargrlaqrlmamrgtrr.

Pazzrlama sonrasr deneyimde ve montelukast ile yaprlan klinik galtgmalarda akut doz agrmr

bildirimleri yaprlmrgur. Bunlar erigkinlerde ve gocuklarda 1000 mg kadar yliksek dozlan

bildiren raporlan igermektedir (42 ayhk bir gocukta yakla5tk 6l mg/kg). Gdzlenen klinik ve

laboratuvar bulgulan erigkin ve pediyatrik hastalardaki gUvenlilik profiliyle uyumludur. Doz

agrmr raporlannrn btiyiik krsmrnda higbir istenmeyen olay yoknr. En srk gdr0len istenmeyen

olaylar montelukastrn gffvenlilik profiliyle uyumludur ve abdominal a!p, midriyazis, uyku hali,

susam4 baq alpsr, kusma ve psikomotor hiperaktivitedir.

Montelukastrn periton diyalizi veya hemodiyalide uzaklagnnlabildi[ine iligkin bilgi yoktur.

5. FARMAKOLOJiK OZELLiIA,ER

5. l. Farmakodinamik Ozellikler

Farmakoterap6tik grubu: LSkotrian resept6r antagonistleri

ATC kodu: R03D C03

Sisteinil ltikotrienler (LTCr, LTDr, LTEI) mast hficreleri ve eozinofiller dahil olmak iizere geqitli

htcrelerden sahnan gtiglii eikosanoidlerdir. Bu 6nemli pro-astrnatik mediatdrler sisteinil

l6kotrien (CysLT) reseptdrlerine ballamrlar. CysLT tip- I (CysLTr) resept6rfl insan solunum

yolunda (solunum yolundaki diiz kas hticreleri ve solunum yolundaki makrofajlar) ve diler pro-

enflamatuvar hiicrelerde (eozinofiller ve belirli miyeloid kiik hiicreleri) bulunur. CyslT'ler

astrm ve alerjik rinit patofizyolojisiyle iligkilendirilmigtir. Astrmda ldkotrienlerin aracrhk ettili

etkiler bronkokonstriksiyon, muk6z sekresyon, damar gegirgenlili ve eozinofil birikimini igerir.

Alerjik rinitte Cysl.T'ler alerjen ile kargrla5madan sonra hem erken hem de geg faz

reaksiyonlannda burun mukozasrndan sahverilir ve alerjik rinit semptomlanyla iligkilidirler.

Cysl-T'ler intranazal yolla uygulanmasrmn burun hava yolunda direnci ve burun trkamkhlr
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semptomlarux artrdlgr gdsterilmittir.

5.2. Farmakokinetik 6zellikler

Genel Ozelikter

Emilim

Montelukast oral uygulamadlrn sonra gastrointestinal kanaldan hrzla emilir. 10 mg film kaph

tablet eriqkinlere ag kamrna uygulandrktan sonra montelukast ortalama pik plazrna

konsantrasyonuna (C.rrc) 34 saatte (I."r") ulagrr. Ortalama oral biyoyararlamm %64'diir. Oral

biyoyararlanrm ve C.*" sabah ahnan standart dgiinden etkilenmez.

Giivenlilik ve etkinlik, 10 mg frlm kaph rabletin grdamn ahnma zamanndan balrmsrz olarak

uygulandrg klinik gahqmalarda gdsterilmigtir.

5 mg gifineme tabletiyle C.u6'a yetigkinlerde agken uygulamadan 2 saat sonra ulagrlrr. Ortalama

biyoyararlanrm Yo73'tiy ve standart bir iililnle %63'e diiqer.

Dafuhm

Montelukast plazrna proteinlerine o/o99'dan daha yiiksek oranda ballarur. Montelukastrn kararh

6*q1 daErlm hacmi 8- 1 I litre arasrndadrr. Radyoizotopla igaretlenmig montelukast ile

srganlarda yapllan gahsmalar kan-beyin bariyerini minimal olarak gegtilini g<istermelledir.

Aynca, radyoizotopla igaretlenmig materyalin dozdan sonra 24 saalteki konsantrasyonlan diler

tiim dokularda minimaldir.

Biyotransformasyon

Montelukast yaygrn gekilde metabolize olur. Terapdtik dozlarla yaprlan gahgmalard4

montelukast metabolitlerinin plazma konsantrasyonlan erigkinlerde ve pediyatrik hastalarda

kararh durumda dlgiilemeyecek kadar diigiiktiir.

Sitokrom P450 2C8, montelukastrn metabolizmasrnda majdr enzimdir. Aynca insan karaciler

mikozomlannrn kullamldr[r in vitro galrymalar P450 3A4 ve 2C9 sitokromlanmn montelukast

metabolizrnasrnda rol oynadrlrnr gdstermektedir. insan karaciler mikrozomlanndan elde edilen
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ek in vitro sonuglara g6re, montelukastm terap6tik plazrna konsantrasyonlan P450 3A4,2C9,

ly'2,2A6,2Cl9 veya 2D6 sitokromlanm inhibe etmez. Metabolitlerin montelukastm terapdtik

etkisine katkrsr minimal diizeydedt.

Eliminasyon

Montelukastrn plazrna klerensi safil*h erigkinlerde ortalama 45 mVdakikadrr. Radyoizotopla

igmetlenmig montelukastrn oral bir dozundan sonra, radyoattivitenin %86'sr 5 giinltik feges

timeklerinde ve <o/o0.2'si idrarda saptanmrqtrr. Montelukastln oral biyoyararlarum rakamlanyla

birlilte ele ahndrlrnda btr, montelukast ve metabolitlerinin neredeyse sadece safra yoluyla

atlldlgmr gdsterir.

DoErusalhk / DoErusal olmayan durum:

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

montelukastrn gtiLnde tek doz kullammr srrasmda ana ilag plazmada gok az miktarda birikmigtir

(yaklaqtk %la).

Hastalardaki karakteristik iizellikler

Yaqhlar:

Yaghlarda doz ayarlamasr gerekmez.

Karaciler yetmezlifi:

Hafif-orta derecede karaci[er yefrnezlili olan hastalarda doz ayarlamasr gerekmez.

Bdbrek yetmezlifi:

Bdbrek bozuklu[u olan hastalarda gahgma yaprlmamrgtrr. Montelukast ve metabolitleri safra

yoluyla atrldrlrndan, bdbrek bozuklulu olan hastalarda doz ayarlamasrna ihtiyag duyulmasr

beklenmez. Ciddi karaciler yetmezlipi (Child-Pugh skoru >9) olan hastalarda montelukastrn

farmakokinetiline iliqkin higbir veri yoktur.

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

teofilin konsantrasyonunda azalma gdzlenmigtir. Bu etki iinerilen giinde bir kez l0 mg dozuyla

giiriilmemigtir.
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5,3. Klinik dncesi giivenlilik verileri

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

diizeylerinde kiigiik, gegici depigiklikler giirtilmiigtiir. Hayvanlardaki toksisite bulgulan; artrnrg

ttikiiriik salgrlanmasr, gastrointestinal semptomlar, yumugak drqkr ve iyon dengesizlipidir. Bu

olaylar klinik dozajda gtiriilen sistemik maruz kaltmrn >17 katrna yol agan dozzjlarda ortaya

grkmrqtrr. Maymunlarda istenrneyen etkiler giinde 150 mg/kg'dan yiiksek dozlarda (klinik dozda

gdriilen sisternik maruz kahmrn >232 katr) gdriilmii$titu. Hayvan gahgmalannda montelukast

klinik sistemik maruz kahmrn 24 katrndan daha fada sistemik maruz kahmda fertilite veya

iireme performansrm etkilememigtir. Giinde 200 mg/kg (klinik sistemik maruz kahmrn >69 katt)

dozunu alan srganlarda yaprlan digi fertilite gahgmasrnda yavnrlann v[cut agrhlmda kiigiik bir

azalma kaydedilmigtir. Tavqanlarda yaprlan gahgmalarda, klinik dozda g6r0len klinik sistemik

maruz kahmrn >24 kat iizerindeki sistemik maruz kahmda eg zamanh incelenen kontrol

hayvanlma gdre yetersiz kemik geligimi insidansrmn daha yiiksek oldulu gdriilrni\ttir.

Srganlarda higbir anormallik gdriilmemigtir. Montelukastrn hayvanlarda plasentadan gegtili ve

anne stttine gegti[i gdsterilmiqtir.

Farelerde ve srganlarda 5000 mg/kg'a (test edilen maksimum doz) kadar montelukast sodyum

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

sonra higbir 6li.im gdzlenmemigtir. Bu doz, dnerilen giinltik erigkin insan dozunun (50 kg

a[rrh[rndaki hasta baz ahnarak) 25,000 katrna denktir.

Farelerde gfinde 500 mgkg'a kadar (sistemik maruz kahmrn yaklaqrk >200 katr) montelukast

dozlannm UVA, lfVB veya gdriiniir rgrk spektrumlannda fototoksik olmadlEl saptamr$tr.

Montelukast kemirgen tiirlerinde in vitro ve in vivo testlerde mutajenite veya ttim6r oluqumu

96stermemigtir.

6. FARMASOTiX 6Zrrr,irA-Bn
6.1. Yardrmcr maddelerin listesi

Laktoz Monohidrat

Mikrokristalin Seliiloz

Kroskarmelloz sodyum

Hiproksipropil seliiloz
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Magnezyum stearat

Etil alkol mutlak

Opadry AMB TAN (80W27179); polivinil alkol, titanyum dioksit (El7l), talk, demir oksit

san@172), lesitiru ksantan gum, demir oksit krrmrzr (E172) ve demir oksit siyah @172) 6zel

kangrmrndan meydana gelmektedir.

6.2. Gegimsizlikler

Bildirilmemigtir.

6.3. Raf 6mrii

36 ay

6.4. Saklamaya yiinelik iizel tedbirler

25oC'nin altrnda oda srcakftlrnda saklaymz. Igrktan ve nemden koruyunuz.

6.5. Ambalajrn niteli$ ve igeri$

Kutuda 28 ve 84 film kaph tablet igeren PA/ALLIPVC Aliiminyum folyo blister (alu-alu blister)

ambalajlarda

6.6. Begeri trbbi iir[nden arta kalan maddelerin imhasr ve diler 6zel dnlemler

v Kullarulmamrg olan iirtinler ya da atrk materyaller "Trbbi Atrklann Kontrolii Yiinetmelili" ve

"embalaj ve Ambalaj Atrklan Kontrolii Ydnetmelipi"'ne uygun olarak imha edilmelidir.

7. RUIISAT SAHiBi

GENERICA iLAQ SAN. VE TiC. A.$.

Dikilita$ Mah. Yrldtz Posta Cad. 48/4

34349 Esentepe-iSTANBUL

Tel : 0 212 376 65 0O

Faks: 0 212 213 53 24
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8. RUIISAT NUMARASI

230/18

9. ILK RUHSAT TARiHi / RUHSAT yENiLEME TARIHi

ilk ruhsat tarihi: 25.03.2011

Ruhsat ]zenilerne tarihi:

ro. r0n'trx vnxilnxur rARiHi
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