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MONLIKAST 5
Montelukast 5 mg
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1. Thanh phan cong thire thube:

Poc ki hwdng din siv dung trieée khi ding

3 3 s
Dé xa tam tay iré em

MOdi vién nén nhai chira;
- Thanh phi‘m dugce chit: Montelukast (dudi dang Montelukast natri)............cooocevennans 5,00 mg

- Thanh phan ta duge: Mannitol, Compri M3, Low-Substituted Hydroxypropyl Cellulose (L-
HPC) LH11, Polyethylen glycol (PEG) 6000, Natri starch glycolat (Primojel), Aspartam, Mui
dau bdt, Magnesi stearat, Aerosil.

2. Dang bao ché: Vién nén nhai.

3. Chi dinh

Montelukast duoc chi dinh trong diéu tli hen suyén nhu mot liéu phap b sung & nhitng bénh
nhan bi hen suyén dai dang tir nhe dén trung binh khong dugc kiém soat day du khi dung

corticosteroid dang hit va nhimg bénh nhan ma chit chu van beta tac dung ngén “khi can thiét”
cho kiém sodt hen suyén trén lam sang khong day du.

Montelukast ciing ¢6 thé 1a mot lua chon dlcu tri thay thé cho corticosteroid dang hit lleu thép
cho nhimng bénh nhén bi hen suyén nhe dai dang khong co tién st con hen nghiém trong gin day

can sir dung corticosteroid dudng udng va nhimg ngl.rm da dugce ching minh rang ho khong c¢o
kha néing sir dung corticosteroid dang hit. (xem Litu lwrgng va cich ding).

Montelukast ciing dwoc chi dinh trong dyr phong hen suyén, trong dé chu yéu la co thiit phé quan
do gang strc.

A . . -
4, Lieu luwgng va cich ding

Liéu lwgng:

Liéu khuyén cdo cho bénh nhén tré em 6 - 14 tudi la mot vién nhai 5 mg mdi ngay, ubng vao
budi tHi. Ncu udng cling véi thirc fm nén udng vao 1 gidr trude hodc 2 gidy sau khi dn. Khong can
diéu chinh lidu lugng trong nhém tudi nay.

Khuyén nghi chung:

Téc dung didu trj cia montelukast déi voi cde thong sb kiém soat hen suyen dat trong vong mot
ngay. Bénh nhan nén tiép tuc ding nmntelukaql ngay ca khi bénh hen suyén da dugc kiém soat,
cling nhu trong giai doan bénh hen suyén tré nén toi t¢ hon.

Khong can diéu chinh liéu cho bénh nhén suy thén, hofic suy gan nhe dén trung binh. Khong ¢6
PR TPN . ~ A = « A 4 v LA ~ N
dir liéu danh cho bénh nhan suy gan nang. Lieu dung nhu nhau cho ca bénh nhan nam va nir.

Montelukast diege st dgmg nhir mol hea chon diéu tri thay thé cho corticosteroid dang hit lieu
fhfrp cho bénh hen suyén nhe, dai a‘cmg

Montelukast khong duoc khuyén cdo ding don tri liéu & nhimg bénh nhan bi hen dai dang vira
phm Viée st dung montelukast nhwr mot Iya chon diéu trj thay thé cho corticosteroid dang hit
lleu thép cho tré em bj hen dai dang, nhc; chi nén duge xem xét cho nhirng bénh nhén khong ¢6
tién st con hen nghiém trong gan day cén st dung corticosteroid dudng uong va nhimng tré da
du’gc chirg minh khong c¢6 kha nang sir dung cmtmostermd dang hit (xem Chi dmh) Hen dai
ding nhe duge dinh nghia la cac tri¢u ching hen suyén nhicéu hon mét lan mot tudn nhung it hon
mot ldn mot ngay, cac triéu chimg vé dém nhidu hon hai lan mot thang nhung it hon mdt lan mot
tuan, chirc nang phm binh thudng gitra cac giai doan. Néu khong dat duge su kiém soat thoa
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dang bénh hen khi tai kham (thuomg 13 trong vong mdt thang), cin bd sung hodic thay déi liéu
phap chdng viém dya trén céc bude diéu tri dé dat duge kiém sodt hen. Bénh nhan nén duge
danh gia dinh ky dé kiém sodt bénh hen suyén ctia ho.

Piéu tri bang montelukast lién quan dén cdc phicong phdp diéu tri hen suyén khac:

Khi diéu tri bing montelukast nhu mét liéu phap bb sung cho corticosteroid dang hit, khong nén
thay thé dgt ngdt montelukast cho corticosteroid dang hit (xem Cinh bio va thin trong).

Tré em

Khong dung vién nén nhai MONLIKAST 5 cho tré em dudi 6 tudi. Chua xéc dinh duoe tinh an
toan va hiéu qua ctia vién nén nhai MONLIKAST 5 cho tré em duéi 6 tudi.

Vién nén nhai 4 mg phut hop cho bénh nhan tré em tir 2 dén 5 tudi.

Ding dudmg udng.

Céc vién thude phai duge nhai truée khi nudt.

5. Chéng chi dinh

Qua man vai hoat chét hodc voi bét ky ta duge nao cla thude.
6. Canh bao va thin trong

Bénh nhén nén duge khllyen cdo khéng bao gi¢r str dung montelukast dudng uong dé diéu tri con
hen cép tinh va ludn ¢6 sin thude thich hep thong thuong cho muyc dich nay. Néu con hen cép
tinh xay ra, nén sir dung thudc cht vén beta dang hit tac dung ngén. Bénh nhin nén xin 16
khuyén cuia bac sy cang sém cang tot néu ho cén hit nhiéu thude chi van beta téc dung ngan hon
binh thudng.

Khong nén thay thé dot ngdt montelukast cho corticosteroid dang hit hodic ung.

Khong c6 dir lidu chimg minh rng corticosteroid dudmg ubng c6 thé giam khi ding ddng thoi
montelukast.

Trong mdt s6 trudng hop hiém gip, bénh nhén dallg, diéu trj biing thude tri hen suyén bao gém
montelukast ¢é thé ¢6 biéu hién tang bach cdu ai toan toan thén, déi khi cé biéu h1¢n viém mach
ldm sang twong tir véi hdi chimg Churg - Strauss, mdt tinh trang thuong duge didu tri baug ligu
phép corticosteroid toan than. Nhimg trudng hop nay doi khi cé lién quan dén viée giam hodc
ngimg diéu tri bang corticosteroid dudmg udng. Mic dit méi quan hé nhin qua véi sir doi khéng
thy thé leukotrien chua duge thiét lap, céc bac sy nén canh giée vai tinh trang tang bach clu ai
toan, plnt ban do viém mach mau, céac triéu chimg phm xAu di, bién chimg tim va/hodc biéu hién
bénh than kinh & bcnh nhan cia hg. Bénh nhan xuat hién céc tri¢u chitng nay nén dugce danh gia
lai va danh gia phac dd diéu tri cia ho.

s P 3 5 R ank R R T & s =

Diéu tri bang montelukast khong lam thay doi diéu tri doi voi bénh nhan bi hen suyen do nhay
cam véi aspirin, can tranh ding aspirin va céc thuoc chong viém khong steroid khac ¢ nhimng
bénh nhan nay.

Cée phan {mg khong mong mudn trén thn kinh da duge béo cao & ngudi 16n, thanh thiéu nién
va tré em ding montelukast (xem Tédc dung khong mong mudn). Bénh nhén va béc sy nén
canh giac voi cic phan g khong mong muodn trén thin kmh Bénh nhan va)'ho’ic ngudi chim
so6c nén duge hudn g dan aé th{mg bé4o cho béc s§ clia hg néu ‘nhimg thay dbi na’ly xay ra. N gerfl
ké don nén danh gid cén than cac i ro va loi ich ctia viée tiép tuc diéu tri véi montelukast néu
céc phan img nhur vy xay ra.

Canh bdo tda diroc:
MONLIKAST 5 chira cac ta duge sau:
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Aspartam: La mdt ngudn phulylalanm Bénh nhén bi phenylketon ni¢u nén luu y 1fmg moi vién
nhai 5 mg chita phenylalanin véi lugng tuong duong 0,842 mg phenylalanin mdi liéu.

Natri: Thude nay chita it hon 1 mmol natri (23 mg) trén mdi vién, nghia la vé co ban 'khong c6
natri',

~

7. Sir dung thude cho phy nir ¢6 thai va cho con bu

Sir dung thude cho phu nit ¢é thai:

Céc nghién ctru trén dong vét khong chi ra céc tac dong c6 hai anh huong dén qua trinh mang
thai hodc sy phat trién ctia phéi/thai nhi.

Dit liu hién co tir cac nghién ciru doan hé tién ciru va hdi ciru dé cong bd véi vige st dung
montelukast & phu mr mang thai dé dénh gia cc dj tat bdm sinh nghiém trong da khong xéc dinh
nguy co lién quan dén thudc. Céc nghién ctru hign c6 voi n]urng han ché vé phuong phap, bao
gom co mau nho, trong mot sd tewdmg hop, thu thap dit liéu héi ciru va cac nhom so sanh khong
nhét quan.

Montelukast chi co thé dugce sir dung trong thoi ky mang thai néu né duge coi la ré rang cén
thiet.

Str dung thude cho phu nit cho con bu:

Céc nghién ciru trén chudt cho thay montelukast duge bai tiét qua sira. Nguoi ta chua biét liéu
montelukast/cac chat chuyén hoa c6 duge bai tiét vao sira me hay khong.

Montelukast chi cé thé dwoc str dung cho phu nit cho con bi néu né duge coi la 16 rang can
thiet.

T + - A A o w - -~ a 3 -
8. Anh hwéng cia thuoce Ién khi ning Lii xe, van hainh may moc

Montelukast khong anh }nrr;m;_, hoéc anh huong khong dang ké dén kha ning l4i xe va van hanh
may moc, Tuy nhién, mdt so truong hgp dd bdo cdo rang co tinh trang budn ngi hodic chong
mit,

. - A e A - 2 - . - P
9. Twong tic cta thuoc voi cic thuoe khie va cic loai twong tac khie

Montelukast c6 thé ducrc sir dung cing véi cac ll¢ll phdp khéc dugc ding thuong \uycn tmng,
diéu trj du phong va didu tri man tinh hen suyén. Trong cdc nghién ctru tuong tac thuoc liéu
montelukast dugc khuym cao trén lam sang khong ¢6 anh hudng lam sang quan trong déi voi
duge dong hoc cua cac thudc sau: Theophyllin, prednison, prednisolon, thudc tranh thai dwong
uong (ethinyl estradiol/norethindron 35/1), terfenadin, digoxin va warfarin.

Dién tich dudi duong cong ndng do trong huyét twong (AUC) d6i voi montelukast da giam
khoang 40% & nhimg ddi tugng str dung dong thoi phenobarbital. Vi montelukast dugce chuyén
héa bai CYP 3A4, 2C8 va 2C9, nén thén trong, dic bi¢t ¢ tré em, khi montelukast dugc sir dung
ddng thari véi cac chit cam img CYP 3A4, 2C8 va 2C9, ching han nhu phenytoin, phenobarbital
va rifampicin.

Céc nghién ct in vitro da chi ra rang montelukast la mot Ch’lt {rc ché manh CYP 2C8. Tuy
nhién, dir liéu tir mot nghién cu twong tic thude - thube trén lam sang llcn quan dén
montelukast va rosiglitazon (co chét dai dién cho cic thude duge chuyén hoa chi yéu bai CYP
2C8) da chimg minh rdng montelukast khong trc che CYP 2C8 in vivo. Do do, montelukast
khong dtrqc du doan 1a s& lam thay ddi 16 1ét sy (,huyeu hoa cua céc thude duge chuyén hoa bai
enzym nay (vi dy, paclitaxel, rosiglitazon va repaglinid).

Céc nghién cir in vitro da chi ra ring montelukast 14 co chét clia CYP 2C8, va 6 mirc do it déng
ké hon 1a cua 2C9 va 3A4. Trong mot nghién clru tuong tac thude - thude trén lam sang lién
quan dén montelukast va gemfibrozil (chét ttc ché ca CYP 2C8 va 2C9), gemﬁbm?ll da lam tang
ndng do thudc trong huyét tuong cua montelukast 1én 4,4 lan. Khong can dlcu chinh li¢u
montelukast thong thuéng khi ding dnng thoi vai grm[’ ibrozil hodic cdc chit e ché manh khac
ctia CYP 2C8, nhung bac sy nén luu y vé kha nang gia tang cac phan tmg khéng mong mudn.
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Dua trén di lieu in vitro, cac tuong tac thude quan trong vé mat lam sang voi cac chat te che

CYP 2C8 it manh hon (vi dy, tnmethopnm) khong duge dy doan trude. Sir dung dong thei
montelukast v&i itraconazol, mdt chét tic ché manh CYP 3A4, khong lam ting dang ké ndong do
thude trong lm)'et tuong cua montelukast.

10. Téc dung khong mong mudn (ADR)

Vién nén nhai MONLIKAST 5 dé duge danh gia trong cac nghién ciru lam sang ¢ 1750 bénh

nhan tré em tir 6 dén 14 tudi.

Céc phan ng khong mong muon lién quan dén thudc sau diy duge bdo cédo 1a thudng gip (>
1/100 dén < 1/10) trong céac nghién ciru lam sang & bénh nhan dugce diéu tri bang montelukast va
vai ty 1€ cao hon so v4i bénh nhén duge diéu trj bang gia dugc:

H¢ co quan

Bénh nhin tré em tir 6 dén 14 tudi
(Mbt nghién ciru kéo dai 8 tudin n =201)
(Hai nghién ciru kéo dai 56 tufin; n = 615)

Ri loan hé than kinh

Dau dau

R6i loan tiéu hoa

Réi loan chung va tinh trang tai noi sur

dung thude

Viée diéu trj kéo dai trong cac thir nghiém lam sang voi mot s6 lwong han ché bénh nhan trong
12 thang doi voi bénh nhan tré em tir 6 dén 14 tudi, dir li¢u an toan khong thay doi.

Danh séch céc phan trng khong mong mudn duec ldp bang:

’ v » - ‘ (4 I I . 1 ‘ - -:
Cac phan tng khong mong muon duge bdo cdo trong qua trinh sir dung thuoc sau khi thuoc
duge luu hanh, phén loai theo hé co quan va cac phan img khong mong muén cu the, trong bang
bén dudi. Tan suat duge wée tinh dya trén cac thir nghiém lam sang cé lién quan.

H¢ co quan

Tic dung khéng mong TAn sut*

R&i loan hé midn dich

mubn
Nhlem trang va nhiém ky Nblfm trang duong hoé hap R4t thudng oo
sinh trén
Réi loan mau va hé bach | Tang xu huéng chay méu i ~ Hiémg gap
A
huyet Giam tiéu cau Rat hiém gap
Phan tmg qua man bao g(‘”)m it 48D

phén vé

Tham nhiém bach céu 4i toan

& ot Rat hiém gap

R&i loan hé than kinh

Giac mo bat thudng bao gdom
4c mong, mét ngl, mong du,
lo ling, kich dong bao gdbm
hanh vi hung hang hodc thu
dich, trdm cam, ting dong
taim ly (bao gom cau kinh, )
bon chon, run?) It gép

Roi loan cha y, suy giam tri

nha, tat may giat (tic) Hicm g3p

Ao giac, mat phuong hudng, Rat hiém gép
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suy nghi va hanh vi ty séat (ty
tr), cac tri¢u chimg am anh
cudng ché, chirng khé néi

Rai loan hé than kinh Chong mat, budn ngu, di it i
cam/giam cam giac, co gidt &l

R6i loan tim Péanh trong ngue Hiém gip
Chay mau cam it gap

Réi loan hé hép, ngue va | Hoi chimg Churg - Strauss o

trung that (CSS) (xem Canh bdo va Rat hiém gap
thin trong)
Tang bach cau &i toan & phdi Rat hiém gip

Roi loan tiéu hoa Tiéu chay*, buon ndn‘, nén* Thudng gip
Khé miéng, khé tiéu It gap
Tiang nong do transaminase Thding glo

huyét thanh (ALT, AST)

Viém gan (bao gdm viém gan o
r mél, ton thuong t€ bao gan Rat hiém gap
va md gan hon hgp)

R4i loan gan mét

Phat ban* Thudong géip
Bam tim, néi may day, ngira It gip

R&i loan da va md duéi da | Phit mach Hiém gap
Ching do da,

Rét hiém gap
ban do da dang

Ro1 logn co xuwong va mo | Dau khop, dau co bao gom ca

lien két chudt rit co It gdip
Roi loan than va tiét nigu | Pai dam o tré it gaip
R6i loan chung va tinh | S&t* Thuong gip
trang tai noi str dung thude Siy nhugehitl mdi, Kb Sk

. A A
chiu, phu né

#Tan sudt: Puge x4c dinh cho timg phan tmg khong mong mudn theo ty 1& duge bao céo trong
co s dit ligu ctia cac thir nghiém lam sang Rét thuong gip ( 1/ 10); thudmg gép (> 17100 dén <
1/10); it gap (> 1/1.000 dén < 1/100); hiém gap (= 1/10.000 dén < 1/1.000); rét hiém gip (<
1/10.000).

"Téc dung khong mong‘muc"i‘n nay, duge béo cdo 1a Rét phd bién ¢ bénh nhan ding montelukast,
cling duge bao cédo la Rat pho bién & bénh nhan dung gia dugc trong cac thir nghiém lam sang.

Tac dung khdng mong muén nay, duge bdo cdo 12 Thuong gip & bénh nhan ding montelukast,
ciing dugce bao cdo la Thuong gap ¢ bénh nhén ding gia duge trong cac thir nghiém lam sang.

SLoai tan suat: Hiém giip
-, .1 h3 L4 > r
11. Qua lieun va cich xiv tri

Trong céc nghién ciru hen suydn man tinh, montelukast da dwoc sir dung véi liéu 1én dén 200
mg/ngay cho bénh nhan nguoi lon trong 22 tuan va trong cac nghién ciru ngan han, lén dén 900
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mg/ngay cho bénh nhan trong khoang mot tuan ma khong 6 céc téac dung bat lgi quan trong vé
mit ldm sang.

D ¢6 bdo cdo vé qué lidu cép tinh trong thyue té sir dung thudc sau khi thude duge luu hanh va
trong cdc nghién ciru lam sang voi montelukast. Ching bao gdém céc béo cdo & ngudi 16n va tré
em vdi liéu cao t¢i 1000 mg (khodng 61 mg/kg & tré 42 thang tudi). Cac phat hién lam sang va
xét nghiém duge quan sat thiy phit hop véi dit liéu an toan & bénh nhan ngudi 16m va tré em.
Khong cé tac dong bét loi nao trong phan 16n céc bao cdo qua licu.

Cac triéu ching qua liéu

Cac hc dung bét lgi thudng xuyén xay ra nhét phu Imp véi hd so an toan clia montelukast va
bao gdm dau bung, budn ngt, khat nude, nhirc dau, ndn mira va ting dong tam than.

Xir tri qud liéu
Khéng ¢ thong tin cu thé vé viée diéu trj qua liéu véi montelukast.

Ngudi ta khong biét liéu montelukast c6 thé thim tich dugc bing thim phin phic mac hoiic
tham phan mau hay khong.

12. Dic tinh dwoe lye hoe
Nhém duge ly: Thude ddi khang thu thé leukotrien.
Ma ATC: RO3DCO3.

Co ché tac dung

Céc cysteinyl leukotrien (LTC4, LTD4, LTE4) la cdc eicosanoid gdy viém manh dtrqc giai
phéng tir cée té bao khac nhau bao gbm té bao mast va bach cdu i toan. Céc chét trung g,mn gay
hen quan trong nay lién két véi cac thy thé cysteinyl leukotrien (CysLT) duge tim thay trong
duong thé ciia con ngudi va gdy ra céc tac dong trén duong thé, bao gom co thét phé quan, ting
tiét chdt nhdy, tang tinh thdm thanh mach va thu hat bach ciu 4i toan.

Téac dung duoc luc hoe

Montelukast la mgt hop chét ¢6 hoat tinh duong uong, lién két voi ai luc cao va co tinh chon lgc
v6i thu thé CysLT1. Trong cac nghién ciru lam sang, montelukast (rc chc sur co that phé quan do
LTD4 dang hit ¢ liéu thdp dén 5 mg. Gidn phé quan dugc quan sat lhay trong vong hai gio sau
khi uéng, Tac dyng gian phé quan do chit chti van beta gdy ra cong vao téc dung do montelukast
gdy ra. Diéu tri bing montelukast ttc ché ca giai doan sém va mudn s co thét phé quan do
khang nguyén. Montelukast, so vi gia dugce, lam giam bach cau 4i toan lrong mau ngoai vi &
bénh nhén ngudi lén va tré em. Trong mdt nghién ciru riéng biét, didu tri bing montelukast lam
giam dang ké bach cau ai toan trong dudng thé (dugc: do trong dom). O bénh nhén ngudi lon va
tré em tir 2 dén 14 tudi, montelukast, so vm gia duge, lam giam bach cdu 4i toan trong mau
ngoai vi trong khi cai thién kiém soét hen suyén trén lim sang.

An toan va hiéu qua lam sang

Trong cdc nghién ciru & ngudi lon, montelukast, 10 mg x 1 lan/ngay, so véi gia duge, di chimg
minh sy cai thién dang ké FEV1 budi séng (thay déi so véi ban dau: 10,4% so véi 2,7%), toe dd
tho ra dinh AM (Peak explmtory flow rate - PEFR) (thay ddi so véi ban dau: 24,5 LKphut s0 VOi
3,3 L/phat), va giam dang k(—: viée str dung chét chti van beta (lhay ddi so vai ban déu: -26,1% so
vOi -4,6%). Su cai thién vé diém sb cdc tridu chimg hen suy@n ban ngay va ban dém do bénh
nhan béo cdo la tét hon dang ké so voi gia duoe.

Cédc nghién ctiru & nguoi I6n da chimg minh kha ning cia montelukast lam tang thém tac dung
ldm sang cta corticosteroid dang hit (% thay ddi so v&i ban ddu dbi véi beclometason dang hit
cong voi montelukast so vai beclometason, tirong tng véi FEV1: 5,43% so voi 1,04%; sir dung
chét chii vén beta: -8,70% so véi 2,64%). So véi beclometason dang hit (200 pg hai lan mbi
ngay véi thiét bi dém), montelukast cho thz'_'iy dap tmg ban dau nhanh hon, méc du trong 12 tuefin
nghién ciru, beclometason cho hi¢u qua di€u tri trung binh cao hon (% thay doi so vai ban dau
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d6i véi montelukast so voi beclometason, tuong (g voi FEV1: 7,49% so véi 13,3%; sir dyung
chét chii vin beta: -28,28% so v6i -43,89%). Tuy nhién, so véi beclometason, mdt ty I¢ cao bénh
nhén duoe diéu tri bang montelukast dat dugc cac dap ng lam sang twong ty (vi dy: 50% bt:nh
nhén duge didu tri bing beclometason dat duge sy cai thién FEV1 khoang 11% tré 1én so véi
ban diu, trong khi khoang 42% bénh nhan duge didu tri bing montelukast dat duoc cung dap

img).

Trong mot nghién ciru kéo dai 8 tudn & b¢nh nhén tr¢ emtlr 6 dén 14 tu(f)i, montelukast 5 mg x 1
lan/ngdy, so véi gia duogce, cai thién dang ké chire nang hd hép (thay déi so véi ban dau: FEV1
8,71% so voi 4,16%; AM PEFR 27,9 L/phut so v6i 17,8 L/phit) va giam sir dung chat chi vin
beta "khi can thiét" (thay ddi so vdi ban dau: -11,7% so vdi + 8,2%).

Trong mgt nghién ctru kéo dai 12 thang so sanh hiéu qua ciia montelukast véi fluticason dang hit
trong viéc kiém soat hen suyén & bénh nhin tré em tir 6 dén 14 tdi bi hen dai ding nhe,
montelukast khong kém fluticason trong viée ting ty 1& sé ngay khong hen suyén (Rescue-free
days - RFDs), muc tiéu chinh ctia qué trinh. Tinh trung binh trong théi gian diéu tri 12 théng, ty
18 s6 ngay khong suyén (RFDs) tang tir 61,6 lu] 84,0 & nhom montelukast va (ir 60 9 1én 86,7 &
nhom fluticason. Sy khac bigt gitta cac nhom vé LS trung binh ddi véi t'mg ty 1& s ngay khong
hen (I{I Ds) la ¢é y nghia théng ké (-2,8 véi khoang tin cdy - CI 95% cta -4,7; -0,9), nhung
trong gidi han duge xéc dinh trude 1a khéng kém vé mit l[am sang.

Ca montelukast va fluticason ciing cai thién viée kiém soat hen suyén trén cac thay doi thir yéu
s . Wi « A * -
duge danh gia trong thoi gian dicu tri 12 thang:

*FEV1 tang tir 1,83 L 1én 2,09 L & nhém montelukast va tir 1,85 L 1én 2,14 L & nhém fluticason.
Sy khdc biét giira cac nhém vé& LS trung binh déi véi tang FEVI 1a -0,02 L véi C1 95% cua -
0,06; 0,02. Miic ting trung binh so v&i ban dau trong % FEV 1 du doan la 0,6% & nhom diéu trj
montelukast va 2,7% & nhom diéu tri fluticason. Sy khéac biét vé LS trung binh doi véi sy thay
ddi so véi ban dau trong % FEV 1 dy doan la déng ké: -2,2% véi CI 95% cua -3,6; -0,7.

*Ty 1é sp ngay str dyng chit chi van beta giam tir 38,0 xudng 15,4 & nhom montelukast va tir
38,5 xuong 12,8 & nhém fluticason. Sy khac biét gitta cac nhom vé LS trung binh doi véi ti 1¢ s6
ngay str dung chét chii vén beta 13 ¢6 ¥ nghia: 2,7 v6i CI 95% ctia 0,9; 4,5.

*Ty 1¢ bénh nhan 1én con hen su)'en (con hen suyén dugc dinh nghia la giai doan bénh hen
suyen tré nén tdi t& hon cin didu tri bing steroid dudmg udng, cdn dén phong khém bac sy, dén
phong cap ctru hodc nhdp vién) la 32,2 & nhém montelukast va 25,6 & nhom fluticason; ty 1@
chénh léch (CI 95%) la ¢6 y nghia: bé‘ing 1,38 (1,04; 1,84).

*Ty 1& bénh nhan sir dung corticosteroid toan thin (clu'l yéu la dudng udng) trong thoi gian
nghién ctu la 17,8% & nhém montelukast va 10,5% ¢ nhém fluticason. Sy khéc bigt giita cac
nhém vé LS trung binh 14 ¢6 ¥ nghia: 7,3% véi CI 95% cuia 2,9; 11,7.

Giam déang ké co thit phé quan do giing strc (E\cmlse induced bronchoconstriction - EIB) duge
chmlg minh trong mot nghién ctru kéo dai 12 twdn & ngudi lém (giam FEV1 toi da 22,33% doi
v6i montelukast so v&i 32,40% déi véi gia duge; thoi gian phuc hoi trong 5% cuia FEV1 ban dau
la 44,22 phit so véi 60,64 phat). Hiéu qua nay dong nhét trong sudt 12 tudn nghién clru. Giam
EIB ciing dugce chimg minh trong m{t nghién ciru ngin han & bénh nhan tré em tir 6 den 14 tudi
(giam tbi da & FEV1 18,27% so vdi 26,11%; thoi gian phuc hdi 5% ctia FEV1 ban (tdu la 17,76
phit so véi 27,98 phit). Higu qua trcmg ca ha1 nghién ctru da duge chimg minh vao cudi khoang
thoi gian ding thude mot lan mdi ngay.

O nhimg bénh nhén bi hen do nhay cam véi aspirin duge diéu trj dong thoi véi corticosteroid
dang hit v&/hodc udng, didu tri b'fing montelukast, so véi gia duge, din dén cai thién déng ké
trong viée kiém soat hen (thay ddi so véi ban dau: FEV1 8,55% so vdi -1,74% va giam tong
luwgmg sir dung chat chu van beta 27,78 % so voi 2,09%).

13 })ﬁc tinh dwoe dong lhne
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Montelukast dirge hip thu nhanh chéng sau khi udng.

Sau khi ding vién nén nhai MONLIKAST 5 cho bénh nhén trang théi déi, Cmax dat duge 2 gid
sau khi uong, Kha dyng sinh hoc duong udng trung binh 1a 73% va giam xudng 63% trong mdt
bita @n tiéu chuan.

Phan bd

Montelukast lién két hon 99% véi protein huyét twong. Thé tich ph'm bd & trang thai én dinh cia
montelukast trung binh 1a 8 - 11 lit. Cac nghién ctru trén chudt voi montelukast duge dénh déu
phéng xa cho thiy sur phén bd tdi thiéu qua hdm, rao mau nao. Ngom ra, nong do cta vat liéu
duge dénh ddu phong xa & 24 gidr sau khi ding liéu 12 t6i thiéu trong tit ca cac md khéc.

Chuyén hda

Montelukast dugc L,huycn hoéa nhiéu. Tlong cac nglnen clru véi lieu diéu tri, khong thé phat hi¢n
duge nﬁng dd trong huyét trong ciia cac chit chuyén hoa ciia montelukast & trang théi on dinh &
nguoi lon va tré em.

Cytochrom P450 2C8 la enzym chinh trong qua trinh chuyén hda cua montelukast. Ngoai ra,
CYP 3A4 va 2C9 c6 thé c6 mot dong gép nho, mic di itraconazol, mét chét (rc ché CYP 3A4,
dd duge chimg minh la khong thay ddi céc thong sb duge dong hoc ciia montelukast & nhimng
ngudi khoe manh nhin 10 mg montelukast modi ngay.

Dua vao két qua in vitro trén microsom gan ngudi, ndng do diéu trj ciia montelukast trong }myél
twong khong trc ché cac cytochrom P450 3A4, 2C9, 1A2, 2A6, 2C19 hoiic 2D6. Sy dong gop
clia céc chat chuyén hoa vao hi¢u qua diéu tri cia montelukast la rat it.

That trir

D¢ thanh thai ctia montelukast trung binh 1a 45 ml/phit & nguoi 1én khée manh. Sau khi ubng \
mot liéu montelukast duge danh (ldll phong xa, 86% hoat do pllmlg xa duge phyc hdi trong phan
sau 5 ngay va < 0,2% dugc phuc hi trong nuée tiéu, Cling vé&i ude tinh vé sinh kha dung dudng .
Llong clia montelukast, diéu nay cho thay montelukast va cac chét chuyén héa ciia né duge bai.
tiét hau nhu chi qua mat.

Dirge déng hoc trong cdc tricong hop ddc biét:

Khéng cén didu chinh liéu cho ngudi cao tudi hodc suy gan nhe dén tluug binh. Cac nghlcn clru
trén bénh nhan suy than chua duge thue lu¢n Vi monlelukast va céc chét chuyén hoa cta nd
duoc thai trir qua dudng mat, nén khong can diéu chinh lidu & bénh nhan suy than. Khong co dir
lidu vé duge dong hoc ctia montelukast & bénh nhéan suy gan niing (diém Child-Pugh > 9).

Vi liéu montelukast cao (gdp 20 va 60 lan so véi lidu khuyén cao danh cho nguoi 16n), sy giam
nong do theophylin ‘nong huyét twong di duoc quan st thdy. Tac dung nay khéng thiy & licu
khuyén cdo 10 mg x 1 Iam’ngay

14, Quy cach dong goi: Vi 10 vién; Hop 3 vi; 5 vi; 10 vi. Chai 50 vién, 100 vién va 200 vién.
15. Ditu kién bio quin: Noi khd thoéng, tranh dnh sang, nhiét dd duwéi 30°C.
16. Han dung ciia thude: 36 thang ké tir ngay san xuit.
17. Tiéu chufin chiit lwgng ciia thude: Tiéu chuén co so.
Tén, dja chi ciia co sé sin xuit thude:
CONG TY CO PHAN US PHARMA USA

L3 B1-10, Dutmg D2, Khu cong nghiép Tay Béc Cu Chi, dp Bau Tre 2, x& Tan An Hoi, Huyén
Cu Chi, Thanh phé Ho Chi Minh.

Moi thiic miic v thdng tin chi tiét, xin lién hé sé dién thogi 028-37908860
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