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r. nrgnni rrnnl tntrUx aor
ALECAST 5 mg gitneme tableti

2. KALITATIFvE KANThATIF riLn$hd
Etkin nrddc:
Montelukast 5 mg (5.2 mg montelukast sodyum olarak)

Yardrmcr maddeler:
Ikoskarmelloz sodyum.................. 7.5 mg

Aspartam........ .......1.5 mg

Mannitol......... ....199.0 mg

Yardmcr maddeloin tam lisrcsi igin 6.1'e bahnz.

3.FARMAS0Th<rOnUU
QiEnome tableti.

Pembe renkli, yuvarlak tabletler.

4.I(LINIKOZELLfiGER

4.1. Terrp6tik endlkrsyonlar

ALECAST 5 mg gilneme tableti, 6-14 yaS ara!il pediatik hastalada pemistan astm bdavisi

G0nd0z ve geoe semptomlannm Onlenmesi, aspirine drryarh astm hastalsoilo tedavisi ve
egzersizin yol aghtr bronkokonstiksiyonun drleomesi) igin endikedir.

ALECAST 5 mg gitneme tableti, 6-14 yag arasr pediatik hastalarda mwsimsel alerjik rinit ve
pereniyal alerjik rinit (yrl boyu devam eden) semptonlannm gideri}nesi igin endikedir.

42. Pozoloji ve uygulma pekli

Pozolotl:
6-14 yag arasr pediatrik hastalarda doz g[nde I defa 5 mg gitneme tabletidir.

6 -14 vas arasr pediatik hastalarda oersistan
astm ALECAST g0nde birkez akgamlan
almaldr.

Aleriik rinit
6 -14 yag arost pediatrik lwstalardo mcvsimsel alerjik rinit ve peren$nl alerjik rinit
Alerjik rinit igin ALECAST g0nde bir kez almmahdr. Uygulama zamanr hastanm ihtiyaglanna
g&e kigisellegtirilebilir.

6 - 14 vas arasr oediaEik hastalarda ashm ve alerjik rinit:
Hem ashmr hem de alerjik riniti olan hastalar akpmlan g0nde sadece bir adet 5 mg gilneme
tableti almaldn
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Uyguhme gekli:
Astm parameheleri 0zerinde ALECAST'm terap6tik etkisi bir g0n igindc botlar. ALECAST
gitneme tableti a9 ya da tok karnma almabilir. Ancak yiyecek ile ahnmasr durumunda,
yiyeceklerden I saat 6nce veya 2 saat sonra almmahdr. Hastalara, astm konhol altma
alm&ktan sonra da, astnm kotlllegili ddnemlerde de ALECAST almaya dwam etmeleri
tavsiye edilmelidir.

Ozet popf,trryonlara iligkin ek bilgiler
B6brekyetmezlt$:
Bdbrek yetuedi$i olan hastalarda doz ayarlamasr yapm.aya gerek yoktur @kz. b0l0m 5.2.).

Krroctlcr yctnczliti:
tlafif-orta derecede karaciter yemezlili olan hastalarda doz ayarlamasr genekmez @kz. bdlum
5.2.). Ciddi ksraciter yetmedili olan hastalara ilitkin veri yoknn

PedleHk poptlrryon:
Montelukasin 6-14 yag arasr astmft pediatik hastalardaki gtvenliliti ve etkililiEi, ycterli, iyi
konhol edilmig gal$malarda ortaya koyulmugur. Bu ya$ grubundaki gfvenlilik ve etkililik
profilled edgkinledekiyle benzerdir

Montelukastn 2-14 yag aras pediatik hastalarda mevsimsel alerjik rinit tedavisi ve 5 ayl*-14
yal arasl pediatrik hstalards percniyal alerjik fuit tedavisindeki e*ililili, 15 yag vc 0zeri
aledik ridtti hastalarda gOsterilen etkililigitr ekshapolasyonu ile ve bu pop[lasyonlarda
hastal* sefinin, patofizyolojisinin ve ilacm etkisinin bu poptlasyonlarda oldukga bcnzer
oldulu varsaymryla desteklenmektedir.

Montelukastn 2-14 yag aras alerjik rinitli hastalardaki g$vcnliliti 2-14 yag arasr asfrmlr
pediatik bastalarda ytlr0t[len gahgmalann verileriyle desteklenmektedir. 2-14 yag arasr
mevsimsel alerjik rinitli pediatik hastalarda yurlltulen bir glvenlilik gahgmasr benzer
gtvenlilik profili g6stcrmigir Okz. bdl0m 4.8.).

Gcrietrik popilrryon:
Montelukast klinik galrymalanna dehil edilen toplam denck sayrsrnrn 7o3.5'ini 65 yag ve tzeri
kigiler ve %0.48trU 75 yag ve llzrri kigiler olugturmugtur. Bu kigiler ile daha geng kigiler
arasnda g0venlilik veya etkililik bakmmdan genel farklar g6de'nmemig ve bildirilen dilo
deneyimler yagh ve geng hastalar arasmda yantlar yOn0nden frrklar belirlememigtir. Ancak
baa yaglt kigilerde duyarlilrgn armasr &slanamaz.

Dilpr utm tedaviloriyle birlikte ALECAST ile todavi:
Inhale lortilosteroidler: furftralre kortikosteroidlcrle vefueya beta-2 agonisterle yeerli klinik
kontrol sa$"nemayan hast1lards gerekti$nde ALECAST tedavisi ek tedavi olarak
kullanlabilir. Gerekli durumlarda inhale kortikosEroidin dozu yavag yavag azaltlabilir. Ancak
higbir zaman steroidler aniden kesiloek ALECAST ile tedavi baglanmamahdr.

43. Kontrcndikrryonlrr
Bu llronth herhangi bir bilegenine larg agn duyarlrhF olanlarda konhendikedir.
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4.4. Ozel kutlanm uyanhn ve Onlemlerl
llastalara oral montelukash ah$ astm ataklannrn tedavisi igin higbir zaman kullanmamalan ve
kendi olalan kurtancr ilaglann bu amagla kullanmak 0zere kolayca erigebilecekleri bir yerde
6n0nde tutualan Cer€ktig sOylenmelidir. Akut bir atak yagand{mda krsa etkili inhale bir
beta-agonist kullanrlmahdr. llastslar krsa etkili beta-agonistlerin normalden daha fazla
hlulasyonuna ihtiyag duyduklannda m0mk0n olan en krsa sMe doktorlanna barsurmaldr.

Montelukast inhale veya oral kortikosteroidler kesilerek bunlann yerine ani olarak
baslenmnrnahdu'.

E9 zamanh olarak montelukast verildilinde oral kortikosteroidlerin kesilebilecefini g6steren
higbir veri yoktur.

Nllrropsikiyatik olaylar
Montelukast kullanan yetigkin, adOlesan ve pediatik hastalards ndropsikiyanik olaylar
bildirilmigir. Pazarlama sonrasr verilerde montelukast kullanmt suasnda ajitasyon, saldrgan
davranrglar veya d{i$manhk hisseme, endige, depresyon, disoryantasyon, rflya anormallikleri,
halllsinasyonlar, uykusuzluk, huzursuduk, harcketlilih uyurgezerlik, intihar dflgthcesi ve
davramE (intihar girigimi dahil) ve temor gibi bozukluklar bildirilmi$ir. Montelukast ile ilgili
olarak bildirilen pazarlama sonrasr bazr raporlann klinik 6zellikleri ile advers etkiler arasnda
tutarL bir iligkinin varLg belirlenmigir.
Hastalar ve doktorlar nOropsikiyatrik olaylar y0n0nden dikkatli olnaldrlar. Ilastalar, bu tilr
de$giklikler ile kar$laSmalan halinde doktorlanru bilgilendirmelcri gerektifi konusunda
uyanlmahdr. Doktorlar bu tOr durumlann ortaya g*mas halinde ALECAST tedavisine devam
etnek igin ilaon riskleri ve yararlarmr dikkatlice deterlendirmelidirler (bkz. bollh 4.8.).

Eozinofilik durumlar
Nadir durumlarda, montelukast gibi antiasUm ajanlanyla tedavi edilen hastalar sistemik
eozinofili tablosuyla bogurabilirler; bu tabloya, genellikle sisteinik kortikosEroid ilaglar ile
tedavi edilen ve Chug-Shauss s€ndrcmu adr verilen bir bozt*lukla uyumlu vask0litin klinik
Ozellikleri zaman zaman eglik edebilir. Bu olaylar her zaman olnamakla birlikte gencllikle oral
kortikosteroid tedavisinh azaltm ya da kesilmesi ile iligkilendirilmigtir. L6kotien reseptdr
antagonistlerinin Churg-Shsuss sendromunun ortaya grkrgryla iligkili olma olaslt$
&glanamamakta veya ispatlanamamaktadr. Hekimler hastalanndaki eozinofili, vaskfllitik
ddkltntll, k6t0legen akciler semptonlan, kardiyak komplikasyonlar vefueya ndropatiye kargr
dikkatli olmahdr. Bu semptomlann geligiEi hastalar telrar def,erlendirilmeli ve al&klan
tedavi rcjimleri gdzden gegirilmelidir. Montelukast tedavisi, aspirine duyarh hastalann aspirin
ve diE€r non-stcroid antienflamatwar ilaAlao almaktan kagmma gereklilitini dc$gtirmez.

ALECAST, fenilalanin kaynag olan asporhm igerir. Fenilketonlhisi olan hastalar igin marlr
olabilir.
Bu tbbi tlr0n her tablctt€ I mmol (23 mgfdan dalu az sodyum ihtiva edcr; bu dozda sodytma
baEh hertangi bir yan etki beklenmemektedir
ALECAST mannitol ihtiva eder; dozu ncdeniyle herhangi bir yan etki beklenmcmektedir.



45. Dlter fibbi [r[nler ile etldlellmler ve diler etkiletim qckitleri
Montelukast astrm profilaksisinde ve astmrn knonik tedavisinde rutin olaralc kullanlan diter
tedavilerle birlikte uygulanm$hr. Ila'g etkilegim gahgmalannda montelukastn Onerilen klinik
dozu aqagdaki ilaglann farmakokinetik Ozellikleri 0zerinde klinik ydnden dncmli etkilere yol
agmam$tu: Teofihu prednizoru p,rednizoloq oral kontascptifler (etinil estadioU noretindron
35/l), t€rfenadin, digoksin ve varfarin.

Montelukastn plazma konsantasyon e$isi altrnda kalan alanr @AA) eS zamanh olarak
fenobarbital hastalada yakla{rk o/o40 azdmrgtu. Montelukast CYP 3A4, 2C8 ve
2C9 ile metabolize edildi[inden, 0zellikle gocuklara fenitob fenobarbital ve rifampisin gibi
CYP 3A4, 2C8 ve 2C9 ind0kleyiciloiyle birlilrte montelukast uygulanuken dikkafli
olunmahdr.

In vitro gahimalar montelukastn CYP 2c8'in g09lU bir inhibitOr0 oldutunu gdsteimigtir.
Ancalc montelukast ve rosiglitamnu (esas olarak CYP 2C8 ile metabolize edilen hbbi llronleri
temsil eden bir araStrma substat) igeren bir klinik ilary etkilegim gahgmasmm voileri
montelukastn CYP 2C8'i iz vivo kogullarda inhibe emedilini gdstermigtir. Bu nedenle,
montelulostn bu enzim tarafindan metabolize edilen hbbi ur0nlerin (610, paklitaksel,
rosiglitazon ve repaglinid) metabolizmasrnr kaydadeter bigimde deligirmesi beklumez.

/z virro galrflralar montelukastn CYP 2C8,2C9 ve 3A4'lkr bir substat oldulunu g0stermigir.
Montelukast ve gemfibrozili (hem CYP 2CE hem de 2C9'un bir inhibi6r0) iCeren bir klinik ilaf
etkilegim gahgmasnrn verileri gemfibrozilin montelukastn sistemik maruz kalmmr 4.4 kat
atudr! m g6stermi$ir. GtlglU bir CYP 3A4 inhibit6r0 olan itrakonazollh gcmfibrozil ve
montelukast ile birlikte uygulanmasl montelukastrn sistemik maruz kalmmr daha da fazla
aftrmamrstr. Yetigkinlerde onaylanmg 10 mg dozundan daba y0ksek dozlarda (6'm., yetigkin
hastslafia22 hafta stlreyle gonde 200 mg ve yaklaEk bir hafta s[reyle g[nde 900 mg'a kadar)
klinik ydnden dnemli istenmeyen olaylann gOzlenmcmig olmasrna dayanarak, gemfibrozilin
montelukastn sistemik maruz kahmr tlzerindeki etkisinin klinik y6nden anlamt oldutu
d0glh0lmemektedir. Dolayrsyla gemfibrozil ile birlikte uygulan&Snda montelukast dozunda
ayarlama yaprlmasr gerekmez. Ancak advers reaksiyonlarda bir arhg potaosiycli nedcni ile
dilrkatli olnnmalrdr. In vitro verilere g6re, CYP 2C81tr bilineo dito itrhibitdrleri (614
timetoprim) ile klinik y0nden dnemli ilag etkilegimleri beklememclctedir. Ayncc
montelukasfin sadec,e itakonazol ile birlikrc uygulanmas montelukastn sistemik manrz
kaftmrnda anlamft arhga yol agmamlgtr.

4.6. Gebclik ve hktrgyon

Gclrcltrvrfie
Gebelik kategorisi B.

Qocuk do[uma potrnstyeli bulunen kadmlrr / Dolun kontrolfi (Kontrarcpsfon)
Qocuk doEurma potansiyeli bul,man kadrnlarda tlreme yetene$ 0zerine etkilcrine iligkin yaerli
veri mwcut def,ildir.

Gebellkd6nemi
Hayvaolar 0zerinde yaprlan gahgmalar, gebelik / emb,riyonal / fttal getgim ile ilgili olarak
zararh etkiler oldulunu gatstcrmemektcdir.

\"



\,

Mwcut gebelik veritabanlannm srnrh verileri, t0m dllnyada pazarlama somsr kullanrm
srasrnda nadisr bildirilen malformasyonlar (6me!in, uzw defektleri) ile ALECAST arasnda
nedensel bir iligkiyi ortaya koymamaktadr.

ALECAST gebelik ddneminde sadece kesin bir gereklilik olduluna karar verilirse
kullarulabilir.

Lrkteryon d6neni
Srganlar tzainde yaprlan gahgmalar, monklukashn slltle atldrlrm gdstermektedir Okz. bolum
5.3). Montelukashn insan s0t[yle attp atlmadr$ bilinmemektedir.

ALECAST sadece kesin bir gereklilik olduluna karar verilirse enzirmc doneminde
kullamlabilir.

0rcne yotcne$ / FertrIite
Digi srganlada yaprlan ftrtilite gahgmalannda montelukastn 200 mg/kg oal doztt (hesaplanan

manrz kahm Onerilen maksimum gllnl[k oral dozda eri*inlcrin EAA'srnrn yaklag* 70 katydt)
fertilirc ve fekondite (doEurganhk) g6stergelerinde azatnalara yol agmgtr. 100 mg/kg
(hesaplanan maruz kahm tlnerilen maksimum glinl0k oral dozda eriikinletin EAA'surn
yaklaEk 20 katydr) oral dozda digilerde fertilite veya fekondite [zetinde higbir etki
gdzlcnmemigir. Monrclukast 800 mg&g'a (hesaplanan mamz kalm dnerilen maksimum
g0nlUk oral dozda erigkinlerin EAA'suun yaklagrk 160 katrydr) lodar oral dodarda erkek
seanlada fertilirc 0zerinde higbir etki g6stermemigir.

ALECASTm insanlar tlzerindeki thme yeteoclirc iliSkitr yeterli veri mwcrtr defildir.

4.7. Arag ve maldne kullanmr flzerlndekl e*ller
Monteh*astn hastalann arag ve makine kullanna yetene[ini etkilemesi beklenmez. Ancak"
9ok nadir vakalarda uyugukluk ve bag donmesi bildirilmigir.

4.8. irtenmeycn ctkiler
Klinik gal$malarda montelukast agatrdaki gekillede detedendirilmigtir:
10 mg film kaph tabletler 15 yag ve tst0ndeki yaklagk 4000 erigkin hastada
5 mg gilpme tabletleri 6-14 yag arasndaki 1750 pediatrik hastada

Montelukastla tedavi edilen 15 yag ve tut0 (lld 12 haftehk gahgme n=79O asfimh hastalalda
yaplan klinik gah$nalarda, plaseboya g6re dqhe yttksek oranda rapor edilen, ila+la ili*ili,
yaygm olarak Ql/100, <l/10) gth0lcrq advcrs reaksiyonlar agagdaki gibidir:

Slnlr rkteml hartrhklrn:
Yaygn: Bag alnsr

Grrtrointerdnd hrrtdrklrrl
Yaygrn: Karm atnsr

Montelukastla tedavi edilcn Gl4 yeg arasmdrkl pedtrh'lk astmh hastalarda yaplan Oir 8
haftahk gahgm. n=201), (iki 56 haftal* Calryma, I ldl5) klinik gahgmalarda, plas€boya g0r€
daha y0ksek oranda rapor edilen, ilafla ili$kili, yaygrn olarak Ql/100, <t/10) gdr0len, advers
reaksiyonlar agagdaki gibidir:
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Sinlr slstemi hastahklan:
Yaygm: Bag a[nsr

Klinik gahgmalardaki belirli sayrda hastada yaprlan uzun stlrreli ashm tedavisinde erigkinlerde 2
yila kadar ve 6-14 yag arasrnda pediatrik hastalada 12 aya kadar g0venlilik profili
de[igmemiptir.

Pazarlama sonrasl deneyim
Pazarlama sonrasr kullanmda bildirilen istenmeyen reaksiyonlar Sistem Organ Suufi ve
spesifik Istenmeyen Olay Terimine g6re listelenmektedir. S*hk Kategorileri, ilgili klinik
gahgmalara dayanaral< hesaplanmr$. Sftl* Kategorisi: Her bir Istenmeyen Olay Terimi igrr"
klinik gahgmalar veritabamnda bildirilen insidans olarak tammlamr: Qok Yaygrn Q1/10),
Yaygrn el/100 ila <1/10), Yaygrn Olmayan e1/1000 ila <l/100), Seyrek (2/10,000 ila
<1/1000), Qok seyrek (<1/10,000).

Enfeksiyonlar ve enfestasyonlrrr:

Qok yaygrn: Ust solunum yolu enfeksiyonu*

Kan ve lenf sfutemi hastdftlen:
Seyrek Kanama efiliminde arhg

Ba$pttlft sistemi hastahklan:
Yaygm olmayan: Anaflalcsiyi igeren agrn duyarlilrk reaksiyonlan

Qok seyrek: Karaci[ene eozinofilik infiltrasyon

Psikiyatrik hastehkler:
Yaygm olmayan: Kabuslar dahil riiya anormallikleri, uyhrsuzluk, iritabilite, anksiyete,
huarsuduk, agresif davrampr igeren ajitasyon ya da dtgmanhk hissetue, depresyon"
uyurgezerlik
Seyrek: Titreme

Qok seyrek Hallisinasyonlar, intihar d0gtlncesi ve darnamgr (intihar epilimi), davramg
deIigiklikleri

t Sinir sistemi hastdrklen:
Yaygrn olmayan: Baq d0nmesi, rehavet parestezi/tripoestezi, n0bet

Kerdiysk hestahklrr:
Seyrek Qarpmu

Solunum, g0E0s bozukluklan ve mediestinel hestrhklrr:
Yaygrn olnayan: Epistaksis

Qok seyrek: Churg-Strauss Sendromu (CSS) Okz. bdlllm 4.4.)

Gestrointestinal hastahklar:
Yaygrn: Diyare*, bulanfi*, kusma*
Yaygrn olmayan: Alrz kurululn, dispepsi

Ilepetobilier hastehkler:
Yaygrn: Serum transaminaz (ALT, AST) seviyelerinde ytlkselme
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Qok seyrek H€patit (hepatosellller ve kan$k duzenli karaciler yaf,asrnrn da dahil oldufu
kolestatik hepatit)

Dcri ve deri elh doku hastrhklrn:
Yaygrn: Ddk0nt0*
Yaygrn otnayan: Morluk, 0rtiker, pnnit
Seyek Anjiyoddem
Qok seyrek Eritema nodozun, erit€ma multifome

Krc-fukelet bozukluklan ve brt doku ve kenik hertahklan:
Yaygn olmayan: ArEalji, kas kamplan daldl miyalji

Gcnel bozukluklar ve uygrlrrnr b6lgcshe illtkh hastrhkhr:
Yaygn: Pircksi+
Yaygu olmayan: Bitkinlik/halsidik, huzursuzluk, 6dem

\,Iontelukast alan hastalarda Qok Yaygm olarak bildirilen bu istenmeyen olay, klinik
galqmalada plasebo alan hastalarda da Qok Yaygm olarak bilditilmi$ir.

nMontelukast 
"lan hastalarda Yaygm olarak bildirilen bu istenmeyen olay, klinik gah$malarda

plasebo alan hastalarda da Yaygm olarak bildidlmiEir.

4.9. D,oz agmr ve tedrvlsi
Montelukast doz agrmlun tedavisiyle llgili spesifik bilgi yoktur. Ikonik ashm gahgmalannda
montelnkast edpkin hastatara 22 tofti s0reyle g0nde 200 mg'a kadar dozlada ve krsa sheli
galttmalarda yaklas* I hafta s0reyle glnde 900 mg'a kadar dodarda uygulanmrg ve klinik
ytlnden dnemli istenmeyen olaylarla kargrlagrhnamrgbr.

Pazarlama sonrasr deneyimde ve montelukast ile yaprlan klinik gshtmalada akut doz agrmr
bildiriml€ri yaplmgtr. Bunlar erigkinlerde ve gocuklarda 1000 mg k dar y0ksek dozlan
bildiren raporlan igermektedir (42 ayl* bir gocukta yaklaEk 6l mg/kg). G6zlenen klinik ve
laboratuvar bulgulan eri$kin ve pediatik hastalardald gtvenlilik p,rofiliyle uyumludur. Doz
agmr raporlanrun tr0yllk ksmrnda \igbir Istenmeyen olay yoktur. En srk g6r0len istenm€ycD
olaylar montelukashn gtvenlilik prcfiliyle uyumludtu ve aMominal a{gr, midriyazis, uyku
hali, susarna" bry agnst, kusma ve psikomotor hiperaktivitedir.

Montelukastn periton diyalizi veya hemodiyalizle uzaklagUnlabildiEine iligkin bilgi yoktur.

5. FARMAKOLOJh( OZDLLTKLER
5.1. tr'ermakodhamik 6zellikler
Farmakoterapdtik grubu: L6kotrien rescptdr antagonistleri
ATC kodu: R03D C03

Sisteinil lOkotienler (LTC4, LTIN, LTEI) mast hOcreleti ve eozinofiller drhil olmak ttzere
gegitli htcrelerden sahnan g0gl0 enflamatwar eikosanoidlerdir. Bu dnemli pro-astuatik
medialdrler sisteinil ldkotsien (CysLT) reseptdrlerine baElaflrlar. CysLT tip-I (CysLTl)
r€septdrfl iman solunum yolunda (solunum yolundaki d0z kas h0cr€leri ve solunum yolundaki
nahofrjlar) ve diler pro-enflamatuvar htcrelerde (eozinofiller ve belirH miyeloid k6k



hucr€led) bulunur. CyslTler as[m ve alerjik dnit patofizyolojisiyl6 iligkilendirilmigtir.
Astmdr ldkotienlerin araohk etti$ etkiler bronkokonstiksiyon, mukdz sekresyon, damar
gcarsent& ve eozinofil birikimini igedr. Alefik rinite CyslTler alerjen ile kar$tlafmadan
sonra hem erken hem dc ge9 faz rcaksiyonlaonda burm mukozasrndan sahverilir ve alerjik rinit
sempto,mlanyla iligkilidirler. CyslTlain intanazal yolla uygulanmasmrn burun hava yolunda
direnci ve burun tkailkhtr semptomlanm artr&$ g0sterilmigir.

5.2. Farrnekokinetik dzellitler

Genel Ozelikler
Enilin
Montclukast oral uygulamadan sonra gastrointestinal kanaldan hrzla emilir. l0 mg filn kaplt
tablet edgkinlerc a9 karnma uygulan&ktan soma monteh*ast ortalana pik plazma
konsantasyonuna (C-J 3 saatte (t'"r") ulagr. Ortalama oral biyoyararlarum 7o64f{lr. Oral
biyoyararlanrm ve C', r" atnsn strndart O!0nden etkilenmez. Gttvenlilik ve etkinli( 10 mg film
tabletin grdanm ahnma zamanrndan balrmsrz olarak uygulandrlr klinik gahgalarda
gdstetiltnigir.

5 mg gitneme tabletiyle Cr",h y*i*inlerde aryken uygulamadan 2 saat sonra ulagrlr. Ortalama
biyoyararlenrm 7o73UOr ve standad bir Ot0nlc %63'e dtger.

DaEilm
Montelulest plazma proteinlerine o/o99'dan dalu y0ksek oranda ballanr. Montelukasfin kararlt
durum dnErlm hacmi 8-ll lihe arasmdadu. Radyoizotopla igaredenmig montelukast ile
$Canlarda yaplan galrymalar k n-beyin bariyerini minimal olarak gegtitini g6stcrmckedir.
Aynca, radyoizotopla igarctlenmig materyalin dozdan sora 24 saatteki konsantasyonlan diler
t[m dokularda mininaldir.

Bivotansfonnasrron
Montelukast yaygm gekilde metabolize olur. Terap6tik dozlarls yaplan gahgmalarda,

montelukast metabolitlerinin plama konsantrasyonlan erigkinlerde ve pediatik hastalarda
kararh durumda Olg0lemcyecck kadar dt$0ki[r.

lnsan karaciter milrommlannrn kullanrldrg in vitro gahgmalar P450 3A4 ve 2C9
sitokomlannrn montelukast metaboliznasrnda rol oynadrBm gOstermektcdir. lnsan karaciler
milrozomlanndan elde edilen ek in vitro sonuglara gOne, montelukastn terapOtik plazma
konsantasyonlan P450 3A4, 2C9, lA2,2A6,2C19 veya 2D6 sitokomlann inhibe etnez.
Metaboliflerin montelukastn terapOtik etkisine katkrsr minimal dUzcydedir.

Eliminasyon
Montelukastn plazma klerensi sathkh erigkinlerde ortalam. 45 mUdakikadn Radyoimtopla
igar€tletrmig mont€lulostm oral bir dozundan sonra, radyoaktivitenin o/o86'sr 5 g0nl0k feges
Omeklerinde ve <o/oO.2'si idnrda saptanmsur. Montelukasm oral biyoyararlaom ratcamtanyta
birlikrc ele almdgnda bq montelulost ve metrboliflerinin neredeyse sadece safra yoluyla
atldr$n gdsterir.

\,



Dolrusall* / DoErusal olmavan durum:
Montelukashn farmakokin*ik verileri 50 mg'a kadar oral dozlarda lineerc yakmdr. 10 mg
monteh*astn gllnde tek doz kullanrmr srasrnda ana ilag plazmada gok az mikuda bfuikmigtir
(yaklagk %14).

Eastdrrdskt krrekterlrtlk Gzelllkler

Yaghlar:
Yagliluda doz ayarlamas gerekmez.

Karaclter yetmczliti:
tlafif-orta derecede karaciler yehediSi olan hastalarda doz ayarlamasr gerekmez.

B6brckyetnezlili:
B6brek bozuklulu olan hastalarda galryma yapilmamrgur. Montelukast ve metabolitleri safra
yoluyla anl&Emdan, bdhek boznklulu olan hastalarda doz ayarlamasrna ihtiyag duyulmasr
beklenmez. Ciddi karaciter yetnedif,i (Child-Pugb skoru >9) olan hastalarda montelukastn
frrmakokinetitine iligkin higbir veri yoktu.

Montelukashn y0ksek dozlan uygulan&tmda (Onerilen yetitkin dszunun 20 ve 60 kat) plazma
teofilin konsantasyonunda azalna gOzlenmigir. Bu elki dnerilen g0nde bir kcz l0 mg dozuyla
g6r0lmemigtir.

53. Klinik 0ncesi gfrvcnlllft verllerl
Hayvanlardaki toksisite gahgmalannda serum biyokimyasrnda ALT, glukoz, fodor ve
trigliserid d0zeyledndc k090k, gegici deligiklikler g0rlitmtgt0r. Hayvanlardaki toksisite
bulgulan; arh$ t[k[r0k salglanmasl gastrointestinal semptomlar, yumugak drgkr ve iyon
dengesidipidir. Bu olaylar klinik dozajda gdrlllen sistemik maruz kalmm >17 katna yol agan
dozajlarda ortaya grkmry[r. Maymmlada ishnmeyen etkiler g{lnde 150 mg/kg'dan y0ksek
dodarda (klinik dozda g6riilcn sistemik maruz kahmm >232 kfr) gffitn0St0r. tlayvan
gahgalannda montelukast klinik sistemik manrz katmm 24 kstndan dalra fazla sistemik
maruz kalmda fertilite veya 0reme per:formansmr etkilememigtir. G0nde 200 mg/kg (klinik
sistemik manrz katmrn X9 kat) dozunu alan srganlarda yaplan digi fertilite gahgmasrnda
yavrularm v0cut agtrhgrnda k0f0k bir azalma kaydeditnigtir. Tavgaolads yaplan
gahsmelenda, klinik dozda g0r0len klinik sistemik manrz kalmrn >24 kat 0zerindeki sistemik
manrz kaltmda ei zamanh incelenen konhol hayvanlara g6re yetersiz kemik geligimi
insidansmm dalu y0ksek oldutu gdr0lmtgttlr. Srganlarda higbir anormallik gdr0tnemigtir.
Montelukastn hayvanlarda plasentadan gegti$ ve anne sftthre gogti$ gdsterilnigtir.

Farelerde ve srganlarda 5000 mg/kg'a (test edilen maksimum dqz) lodar montelukast sodyum
dozlannm (frrelerde 15,000 mg/m've srganlarda 30,000 mg/m') tekli oral uygulanmasrndan
sonra higbir dltm gddenmemigtir. Bu doz, dnerilen g0nl0k ed$kin insan dozunun (50 kg
alul{mdaki hasta baz almarak) 25,000 katna denktir.

Farelede g0nde 500 ng/kg'a kadar (sistemik maruz kahmrn yaklagk >200 kat) montelukast
dozlannrn IJVA, IIVB vcya gdr0ntlr rgrk spektrumiannda fototoksik olmadrgr saptanmrstr
Montelulost kemirgen tllrlerinde in vitro ve iz vrvo testlcrde mutajenite veya tllm0r olugumu
96stermemffi.



6. FARMASOTiT Ozmr,r,il<r,nn

6.1. Yardmcr maddelerin listesi
Mannitol
Mikrolaistalin selilloz
Hidroksipropil selUloz
Kroskarmolloz sodyum
Ivlagnezyum stearat
Aspartarr
Vigne aromasr
Krmrzr demir oksit

6.2. Gegimsizlikler
Bildirilmemiptir.

6.3. Raf 0mrt
24 ay

6.4. Saklamaya ydnelik 6zel tedbirler
25oc'nin alhnda oda srcakhErnda saklayuuz. Ipktan ve nemden koruyunuz.

6.5. Ambalaim niteli$ ve igeri$
Kutuda 28 gi[neme tableti igeren Alu folyo - PA/AI/PVC blister ambalajlarda

6.6. Begeri fibbi flrflnden arta kalan maddelerin imhasr ve dlter 6zel 6nlemler
Kullamtnamrg olan tir0nler ya b atk materyaller "Trbbi Afiklann Kontrolti Ydnetueli[i" ve
'Ambalaj ve Ambalaj Atrklan Kontolii Ydnetueli[i"he uygun olarak imha edilmelidir.

7. RI]HSAT SAHiBi
itto ltag San. ve Tic. A.$.
Akpnar Maballesi Kanmi Cad. No 6
34885 Sancaktepe/ IstanUut

Tel.02l6 39893 07
Fa,x.02l6 3989323

E. RIIHSAT NTIMARASI

2Ut66

9. iLK RTIHSAT TARtrrl /RrrrrsAT yENILEME TARlrri

IU< nrnsat tarihi: 31.08.2012
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