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Hwéng ddn siv dung thuéc

Rx Thudc ndy chi ding theo don thude \ -;\
SINGUMENT-S

Pé xa tam tay tré em

Doc kit hiedng dan sie dung truée khi ding

THANH PHAN:
Duge chit: Montelukast sodium 4,16mg twong duong véi Montelukast 4mg.

T4 dwoe: Mannitol, Cellulose microcrystalline (101 grade), Hyrpomellose (ES0), Iron oxide
red CI 77491 E 172, Croscarmellose sodium, Raspberry flavour, Aspartame, Magnesium
stearate.

DANG BAO CHE: Vién nén nhai
Vién nén nhai hinh tron, mau hong.

CHI DINH:

SINGUMENT-S dugc chi dinh trong diéu tri hen suyén la li¢u phap bo sung & nhirng bénh nhan
tir 2 dén 5 tudi bi hen suyén kéo dai tir nhe den trung binh, st dung corticosteroid dang hit khong
da dé kiém soat va & nhimg bénh nhén can thiét sir dung do thudc chii van [ tac dung ngin
khéng du dé kiém soét tinh trang hen trén lam sang.

SINGUMENT-S ciing ¢6 thé la mot lya chon dleu tri thay thé cho corticosteroid dang hit l;eu
thdp cho bénh nhan tir 2 dén 5 tudi bi hen suyén nhe kéo dai, ma khong c6 tién sir hen suyén
nghiém trong can str dung corticosteroid dudng ubng, va nhitng bénh nhan khong c6 kha ning
sir dung corticosteroid dang hit.

SINGUMENT-S ciing dugc chi dinh trong didu tri du phong hen suyén tir 2 tudi tré 1én, chu
yéu trong trudng hop co thit phé quan do tap thé duc.

LIEU DUNG, CACH DUNG:

Liéu diing

Thude duge dung ¢ tré em dudi sy giam sat cua ngum 16n. Lidu khuyen céo cho bénh nhén nhi
tlr 2 dén 5 tudi 12 mot vién nhai 4 mg mdi ngay uong vao budi tdi. SINGUMENT-S nén duge
udng 1 gio trude hodc 2 gio sau khi an. Khéng can thiét didu chinh lidu trong nhom tudi nay.
Khuyén cdo chung

Hiéu qua diéu tri cia SINGUMENT- S trén cac thong s6 kiém soat hen xudt hién trong vong mot
ngay. Bénh nhan nén duoc khuyén tlep tuc dung SINGUMFNT S ngay ca khi bénh hen da dugce
kiém sodt, cling nhu trong sudt thoi gian hen suy&n ning hon.
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Khoéng can diéu chinh lidu cho bénh nhan suy thin, hodc suy gan nhe dén trung binh. g co

dir liéu vé bénh nhan suy gan ning. Liéu luong 1 nhu nhau cho ca bénh nhan nam va nit.

SINGUMENT-S 14 mdt lua chon diéu tri thay thé cho corticosteroid dang hit liéu thp cho bénh
hen suyén nhe, kéo dai.

Montelukast khong dugc khuyén cdo don trj liéu & bénh nhén tinh trang hen suyén trung binh
kéo dai. Str dung monleluk'tst nhu 1a mot lya chon diéu tri thay thé cho corticosteroid dang hit
liéu thap cho tré bi hen suyén nhe kéo dai chi nén duge xem xét cho nhtrn[, bénh nhin khong co
tién sir hen suy@n nghiém trong cén sir dung corticosteroid dudng ubng va nhimg ngudi da
chimg minh riang khéng c6 kha ning st dung corticosteroid dang hit. Hen suyén nhe kéo dai
duoc dinh nghia la triéu chimg hen nhiéu hon mot lan mot tuén nhung it hon mot lin mét ngay,
cac triéu chimg vé dém hon hai lin mét thang ‘nhung it hon mot lan mdt tudn, chirc nang phoi
binh thudmg gitra cac dot. Nt.u khi theo doi 1hdv kiém soat hen suyén khong dat duge (thudng
& trong vong mot thang), can bd sung thém hodc danh gia thém mot lidu phap chdng viém khic
hoiic dua trén hé théng cac bude didu tri hen. Bénh nhan nén dugc dénh gid dinh ky dé kiém
soat bénh hen.

SINGUMENT-S 14 thubc du phong hen cho bénh nhén tir 2 dén 5 twbi, trong dé chu yéu la co
thit phé quan do tap thé duc.

O nhitng bénh nhan tir 2 dén 5 tudi, co thét phé quan do tap thé duc c6 thé la biéu hién chinh
cua hen kéo dai can dieu tri bang corticosteroid dang hit. Bénh nhan nén duoc danh gia sau 2
den 4 tuan dieu tri bang montelukast. Néu khong dat dugc dap tng pht hop, nén xem xét mat
liéu phép bo sung hodc thay the.

Diéu tri bang SINGUMENT-S lién quan dén cdc phwong phap diéu tri hen suyén khdc

Khi diéu tri bing SINGUMENT-S duoc sir dung nhur liu phap bé sung cho corticosteroid dang
hit, khong duoc thay thé dot ngdt SINGUMENT-S cho corticosteroid dang hit.

Vién nén bao phim 10 mg cho ngudi 1on va thanh thiéu nién tir 15 tudi trés lén.

Tré em

Khon; dung vién nhai SINGUMENT-S 4 mg cho tré dudi 2 tudi. Su an todn va hidu qua ctia
vién nén nhai montelukast 4 mg & tré em dudi 2 tudi chua duge thiét lap.

Vién nén nhai 5 mg cho bénh nhan nhi tir 6 dén 14 tudi.

Cdch diung
Duong uéng.
Nhai trude khi nudt.

CHONG CHI PINH:
Qué min véi hoat chit hodc vai bt ky ta duge nao duge liét ké trong phan Thanh phén.

CANH BAO VA THAN TRONG KHI DUNG THUOC:

Bénh nhén nén dugc khuyen khong bao gio sir dung montelukast dudng udng dé dleu tri cac
con hen c4p tinh va dling thudc phit hop trong trudng hop nay. Néu xay ra con hen cép tinh, nén
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dung thude chi van B tac dung nhanh dutng hit. Cén xin 101 khuyén clia béc si ca 3
tdt néu bénh nhan c¢in st dung nhiéu thude chi vén B tic dung nhanh hon binh thudng.

Khong nén thay thé dot ngot montelukast cho corticosteroid dudng ubng hogc dudng hit.
Khong ¢6 dir liéu chirng minh co thé giam lidu corticosteroid dudng udng khi sir dung dong thoi
cung montelukast.

Trong mot sb it mrorng hop, bénh nhan dang diéu tri bing lhuoc chdng hen suycn bao gbm
montelukast c6 thé bi ting bach cau i toan toan than, déi khi xudt hién céc dic diém lam sang
clia viém mach phi hop véi hdi chimg Churg-Strauss, mdt tinh trang thudng dugc diéu tri bang
ligu phap corticosteroid toan than. Nhimg truong hop ndy doi khi c6 lién quan dén viéc giam
hodic ngimg diéu tri bing corticosteroid dudng udng. Mac dd méi quan hé nhan qua voi su déi
khang thy thé leukotriene chua duge thiét ldp, cdc bac sT nén canh béo cac bénh bach cdu 4i
toan, phat ban mach, cdc tri¢u chiing phdi 101 t€, bién chimg tim va/hodc bénh Iy than kinh cho
bqnh nhan cua ho. Bénh nhin xudt hién cdc triéu chimg nay nén dugc xem xét lai va danh gia
ché @9 diéu tri cta ho.

Diéu tri bang montelukast khong lam thay déi nhu cdu cia bulh nhan hen suyén bi nhay cam
vGi aspirin dé tranh ding aspirin va cac thude chdng viém khong steroid khéc.

Céc bién ¢6 tdm than kinh di duoc bao cao & ngudi lén, thanh yl1|eu mgn va tré em ding
SINGUMENT-S. Bénh nhén va bic si nén canh giac voi céc bién ¢o tém than kinh. Bénh nhéan
va/hodc ngudi chim séc nén duge hudng din dé thong bio cho béc si néu nhiing thay doi nay

xdy ra. Ngudi ké don nén danh gia can than nhung rai ro va loi ich cua viée tiép tuc diéu tri
bing SINGUMENT-S néu xay ra cdc bién ¢0 nay.

Ta dwoc

SINGUMENT-S chira 1,5 mg aspartame tuong duong v6i 0,674mg phenylalanine moi l1eu
Aspartame 1a mot ngudn cung cép phenylaldnme N6 c6 thé gdy hai néu ban dang mic
phenylketon ni¢u, mét ching roi loan di truyén hiém gip, khi phenylketon tich tu trong co thé
do khéng dugc loai bo ding céch.

SU DUNG THUOC & PHU NU CO THAI VA CHO CON BU:
Sir dung thube & phu nit c6 thai

Céc nghién ciru trén dong vat khong chi ra cac anh hudng cé hai lién quan dén tdc dong dbi véi
thai ky hoiic su phat trién cla phéi thai/thai nhi.

Dit liéu ¢6 sén tir cde nghién ciru thudn tip tién ciru va héi ctu duge cong bb véi sir dung
montelukast ¢ phy nit mang thai danh gia di tat bam sinh 16n khong gay ra rii ro lién quan dén
thude. Céc nghién ctru ¢é sén c6 nhimg han ché vé& phuong phép, bao bom c& mau nho, trong
mot s6 trudng hop thu thap dir liéu hdi etu va cdc nhém so sanh khong nhét quén.
SINGUMENT-S chi c6 thé duoc sir dung trong khi mang thai néu dugc coi la rd rang cén thiét.
Str dung thudc & phy ni¥ cho con bii

Céac nghién clru trén chudt da chira rang montelukast duoc bai tiét qua sita. Khong biét lidu
montelukast/chit chuyén hoa duge bai tiét trong sita me & ngrm hay khong.

SINGUMENTS-S chi ¢6 thé duge sir dung & ba me cho con b néu duoc coi 1a rit ¢in thiét.
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ANH HUONG CUA THUOC LEN KHA NANG LAI XE, VAN HANH MAY MOC:
SINGUMENT-S khéng c6 hogc co anh huong khong dang ké dén kha nang lai xe va su dung
may méc. Tuy nhién, budn ngii hoac chéng mat da duoc béo céo .

TUONG TAC, TUONG KY CUA THUOC:

Montelukast c6 thé duge dung cung v6i céc liéu phip khic duge sir dung thuang xuyén trong
diéu tri du phong va diéu tri hen suyén man tinh. Trong cic nghién ctu tuong tac thudc, lidu
lam sang duoc khuyén cdo ciia montelukast khong c6 tac dung quan trong vé mit 1am sang doi
véi duge dong hoc cia cac thudc sau: theophylline, prednisone, prednisolone, thuéc trénh thai
dudng udng (ethinyl oestradiol/norethindrone 35/1), terfenddine, digoxin va warfarin.

Dién tich du6i dudng cong trong huyét tuong (AUC) ctia montelukast dd giam khoang 40% &
bénh nhan ding cung phenobarbital. Vi montelukast dugce chuyén hoa bai CYP 3A4, 2C8 va
2C9, nén than trong khi sir dung, dic biét & tré em, khi montelukast duge dung cung voi céc
thuée gy cam (mg CYP 3A4, 2C8 va 2C9, nhu phenytoin, phenobarbital va rifampicin.

Cac nghién citu in vitro cho thiy montelukast 12 chét e ché manh ciia CYP 2C8. Tuy nhién, dit
liéu tir cdc nghién clru lam sang tuong tac thude-thude ctia montelukast va rosiglitazone (mot
dai dién co chat tham do cua thude duge chuyén héa chi yéu bai CYP 2C8) da chimg minh ring
montelukast khong ¢rc ché CYP 2C8 in vivo. Do d, montelukast duge du kién s& khéng lam
thay déi dang ké qua trinh chuyén héa céc thubc duge chuyén héa boi enzyme nay (vi du,
paclitaxel, rosiglitazone va repa,g,linide)

Céc nghién ctru in vitre da chi ra ring montelukast 12 chit nén cia CYP 2C8, va & miec do it
quan trong hon 1a 2C9 va 3A4. Trong mét nghién ctru lam sang tuong tac gitra thube va thuoc
ctia montelukast va gemfibrozil (chét tc ché ca CYP 2C8 va 2C9) gemfibrozil da lam tang nong
d6 toan than cua montelukast 1én 4,4 lan. Khong cin diéu chinh liéu thong thuong cua
montelukast khi phdi hop v&i gemfibrozil hodc cac chit e ché CYP 2C8 manh khéc, nhung
béc s7 can luu y vé kha nang tang phan (mg bt loi.

Theo dir liéu in vitro, cic tuong tac thudc quan trong trén lam sang véi cac chit e ché CYP
2C8 it hon (vi duy, truncthopmn) khong duge du doén. Sur dung dong thoi montelukast vdi
itraconazole, mdt cht (re ché manh CYP 3A4, khong lam tang déng ké ndng do toan than cua
montelukast.

TAC DUNG KHONG MONG MUON:
Montelukast da duoc dénh gid trong cdc nghién clru 1dm sang & bénh nhan hen suyén kéo dai
nhu sau:
* Vién nén bao phim 10 mg & khoang 4,000 bénh nhin truong thanh va thanh thiéu nién
tir 15 tudi tr¢ 1én
e Vién nén nhai 5 mg & khoang 1,750 bénh nhan nhi tir 6 dén 14 tudi va
e Vién nhai 4 mg & 851 bénh nhi tir 2 dén § tudi.

Montelukast d3 duoc danh gid trong mot nghién ¢ru lam sing & bénh nhin hen suyén khéng
lién tuc nhu sau:
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e Vién nhai 4mg hat & 1.038

Céc phan (rng bt loi lién quan dén thudc sau day trong cac nghwn curu lam sang

bénh nhi 6 thang dén 5 tudi

céo thuong gap (>1/100 dén <1/10) & nhirng bénh nhén duoc diéu tri bang montelukast va véi
ty 1& mic cao hon & nhitng bénh nhan dugc didu tri bang gia duoc:

tai chd

. Bénh nhin nhi tir 6-14] . .
Ngudi truong t‘himhm%i Bénh nhin nhi tir 2 dén
va thanh thiéu nién(l hien ciru 8 tudnf MO
) . - M- nghién cir uan dn

Hé co quan tur 15 tudi tré 1én n=2{;gl) (1 nghién ciru 12 tuin;
(2 nghién ciu 12 A i g [n=461) (1 nghién ciru
tuin; n=795) % 2%2;“ e s tuansig tufing n=278)

n=61%

Hé¢ than kinh Pau déu Pau diu

R6i loan hé tiéu héa |Pau bung Dau bung

Réi loan toan théin va : .

: ﬂl Khat nuée

Vi didu tri kéo dai trong cac thir nghiém 1am sang véi s6 luong bénh nhan han ché 1én dén 2
nam & ngudi trudng thanh va toi da 12 thang ¢ bénh nhan nhi tir 6 dén 14 tudi, ho so an toan

khong thay ddi.

C6 502 bénh nhén nhi tir 2 dén 5 tubi duge diéu tri bing montelukast trong it nhét 3 thang, 338
bénh nhin tir 6 thang trd 1én va 534 bénh nhan tir 12 thang trd 1én. Vi diéu tri kéo dai, ho so

an toan cling khong thay dbi & nhit

Béing tong hop céc tic dung khdng

ng bénh nhan nay.
mong muodn

Céc phan ng o6 hai duoc bdo cdo trong qua trinh sir dung sau tiép thi dugc liét ké theo Lép co
quan hé thong va cac Phan (rng c¢6 hai cu thé, trong bang bén dudi. Danh muc tan suat dugc ude

tinh dua trén céc thir nghiém lam s

ang co lién quan.

Hé co' quan

Téc dung khong mong mudn

A A
Tan suat*

Nhiém tring va nhiém ky sinh
tring

Nhiém tring dudng hd hap trént

Rét thuong gap

Ri loan mau va hé bach huyét

Tdng kha ning chay mau

Hiém gap

(Giam tiéu clu

Rét hiém gap

Ri loan hé mién dich

sOc phan vé

Céc phan (mg qua man bao gdm|,
ac p g£q g ft gap

Thim nhiém bach cdu ai toan

R4t hiém odp

R&i loan tam than kinh

Gific mo bit thudng bao gdm éc
mong, mit ngti, mong du, lo lng,
kich dong bao gdm hanh vi hung;
hing hodc thu dich, tram cam, tang
dong tam than (bao obm ca cau
kinh, bon chdn, run ray®)

It gap
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cONG TY
TNHH

%

m nrl‘l'T A

rbi loan chi ¥, suy giam tef nha, rdi
loan tic (roi loan mdy co giat)

-‘5'

Pz
2 £ C
AN TP vO

Hiém gap

4o gidc, mat phuong hudng, suy
nght va hanh vi tu tor (tu tr)

Rat hiém gép

Chéng mat, budn  ngu,

dife

R&i loan hé than kinh . [t giip
R6i loan tim Panh trong nguc Hiém giip
, ) . Chay mau cam it giip
Rot loai 15 bap), lodg, ngge VélHC)i chig Churg-Strauss (CSS) [Rét hiém gip

trung that

= Ao e A
Tang bach céu ai toan phoi

Rat hiém gap

Tiéu chay?, buén nonf, noni

Thudng gip

R6i loan tiéu hoa

Kho miéng, kho tiéu

It gap

ting nong do transaminase mAu
(ALT, AST)

Thuong gip

R&i loan gan mét

viém gan (Bao gébm @ mat, ton
thuong t€ bao gan va ton thuong
oan hon hop)

Rat hiém gip

Ban do}

[huong gép

bam tim, néi mé day, neira

it giip

R6i loan da va cac mo dudi da

Phiu mach

Hiém 2dp

Hong ban nit, hong ban da dang

R4t hiém gip

Roi loan co xuong khdp va céc mo
lién két

rat

dau khop, dau co bao gf“)m chudt),

It gap

Roi loan than va tiét niéu

Pai dam & tré em

it gap

Sot:

[Thuong gip

R6i loan toan than va tai chd

suy nhuoe/mét moi, khé chiu, phuj

I

né

t gdp

sang.

§ Phan loai tan sudt: [Tiém gap

*Phan loai tan s6: Pugc xac dinh cho mdi phéan mg c6 hai theo ty 1¢ méc duoc bao cdo trong cof
so dir li¢u thir nghiém lam sang: Rat thuong gap (=1/10), thudmg gap (=1/100 dén <1/10), it gap
(>1/1.000 dén <1/100), Hiém gip (>1/10.000 dén <1/1.000), Rat hiém gip (<1/10.000)

FPhan Urng bat loi, Fiu‘qe bdo cdo 1a rét thuong gap ¢ nhitng bénh nhan dung montelukast, cling
dugc bao cdo la Rat thuong gip ¢ nhitng bénh nhan dung gia duge trong cic thir nghiém lam

#Phan g bat lgi duge béo céo |4 thudng gip & nhitng bénh nhan ding montelukast, cling dugd
bdo cdo 1a Thuong gip ¢ nhitng bénh nhan ding gia duge trong cac thir nghiém 1am sang.

Bio cao nghi ngd phan (ng bat loi
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Béo cdo cac phan (g bat loi nghi ngd sau khi dang ky thude la quan trong. Diéu & ep’
tiép tuc theo dai su can bang loi ich/riii ro ctia thude. Cac chuyén gia chdm sdc sire khoe duorc
yéu cdu bao cdo bat ky phan mg bat loi nghi ngd thdng qua hé thdng bio cdo qudc gia.

Théng bdo ngay cho bic sy hodc dwoc sy nhitng phdn ieng ©6 hai gap phdi khi sic dung thubc

QUA LIEU VA CACH XU TRI:
Trong céc nghién ctru hen man tinh, montelukast da dugc dtmg voi lidu t&i 200 mg/ngay cho

bénh nhén trudng thanh trong 22 tuan va trong céc nghidn clru ngén han, lén dén 900 mg/ngay
cho bénh nhan trong khoang mét tudn ma khong cé dir liéu bét lgi quan trong nao vé lam sang.

D3 ¢c6 bao cdo vé qua lidu cép tinh trong dif liéu sau luu hanh va nghién clru 1am sang véi
montelukast. Bao gém céc bao cao & ngudi 16n va tré em véi liéu cao t6i 1.000 mg (khoang 61
mg/kg & tré 42 thang tudi). Cac két qua xét nghiém va 1dm sang quan sat duoce phi hop véi hd
SO an toan & nguorl 1én va bénh nhi.

Khéng co bién ¢d bét loi trong phan ln céc bo cio quéa liéu.
Triéu chu'ng

Céc bién cb bét lgi thuong gap phu hop voi hd so an toan ctia montelukast, bao gdm: dau bung,
budn ngu, khat nuéc, dau diu, ndn, va tAm thin ting dong.

Céch xur tri
Khong c6 sin thong tin cu thé vé diéu tri qud liéu véi montelukast. Khong xéc dinh dugc ligu
montelukast ¢o thé tham tach dugc bang tham tach phic mac hay tham tach méau khéng.

PAC TINH DUQC LU'C HOC:

Nhém duge Iy: Thude dbi khang thu thé Leukotriene

Ma ATC: R03DCO03

Co ché tac dung

Céc leukotriene cysteinyl (LTC4, LTD4, LTE4) la cac eicosanoid gdy viém manh duoc giai
phéng tir céc té bao khac nhau bao Eom té bao mast va bach cau ai toan. Céc chat trung gian
quan trong nay lién két vé6i cac thy thé leukotriene cysteinyl (Cysl .T) ¢ trong duong ho hap o

ngudi va gdy ra cac phan (g trén du'orng hd hip, bao gdm co thét phé quan, tiét chét nhay, thdm
qua mach mau va ting bach céu 4i toan.

Téc dung duoc luc hoc

Montelukast 12 mét hop chit hoat dong dudng udng lién két i luc cao va chon loc voi thy thé
CysLTI1. Trong cac n}:,hu:n clru 14m sang, montelukast tc ché co thé.t phé quan do hit LTD4 &
lidu thaP 5 mg. Gian phé quan dat duoc trong vong 2 gio sau khi uéng. Tac dung gxﬁn phé quén
cua chat chi vén B-agomst hé tro thém clng tic dung cua montelukast. Piéu tri bing
montelukast e ché co thit phé quan gldl doan som va giai doan cudi do khang nguyén.
Montelukast, so véi gia duge, gidm bach cau i toan ngoai bién ¢ bénh nhén trudng thanh va tré
em. Trong mot nghién ciru riéng biét, diéu tri bing montelukast lam giam déng ké bach chu 4i
toan trong dudng thd (dugce do bang dom). O bénh nhan nguoi 16n va tré em tir 2 dén 14 tudi,
montelukast, so v&i gia duge, giam bach céu 4i toan ngoai bién trong khi cai thién viée kiém
soat lam sang con hen.
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PAC TINH DUQC PONG HQC:
Hip thu

Montelukast duoc hdp thu nhanh sau khi uéng. Ddi v6i vién nén bao phim 10 mg, ndng dé dinh
trung binh trong huyét tuong (Cmax) dat dugc sau 3 gio (Tmax) str dung & ngui trirdng thanh khi
doi. Sinh kha dung trung binh duong udng 1a 64%. Sinh kha dung dudng uung va Cmax khong
bi dnh hudng boi thic an. Trong cac thir nghiém ldm sing sir dung vién nén bao phim 10mg,
thai gian an khong dnh hudng dén an toan va hiéu qua cia thudc.

Véi vién nén nhai 5 mg, Cmax dat dugc trong 2 gio sau sir dung thudc & ngudi trudmg thanh khi
déi. Sinh kha dyng trung binh dudng udng la 73% va giam xudng 63% do thic in.

Sau khi str dung vién nhai 4 mg cho bénh nhén nhi lic doi tir 2 dén 5 tudi, Cmax dat duoe 2 gidy
sau khi diing. Cmax trung binh cao hon 66% trong khi Cmin trung binh thdp hon & ngudi truong
thanh dung thude 10 mg.

Phén bo

Montelukast lién két hon 99% vdi protein huyét tuong. Thé tich phan bé trang thai 6n dinh cla
montelukast trung binh 8-11 lit. Cac nghién ciru trén chuot voi montelukast phéng xa cho thdy
sur phan bé tdi thiéu tren hang rao mau ndo. Ngoai ra, nung do cua chat phong xa trong 24 gio
sau lidu 12 nhé nhat & tat ca cac mé khac.

Chuyén héa

Montelukast duoc chuyén héa nhidu. Trong céc n_ghién clru voi licu diéy tri, nong do chét
chuyén hoa ciia montelukast trong mau la khong thé phét hién & trang thai 6n dinh & ngudi lon
va tré em.

Cytochrom P450 2C8 la enzyme chinh trong qué trinh chuyén héa montelukast. Ngodi ra, CYP
3A4 va 2C9 ¢6 thé ¢ mét dong gop nho, mdce du itraconazole, mot chat trc ché CYP 3A4, dugc
chirmg minh 1a khong thay déi cac dac tinh duge dong hoc cua montelukast o nhirng ngudi khoe
m‘mh sur d:,mg, 10 mg mon[elukast moi ngay. Dua trén két qua in vitro trén microsome gan nguoi,
ndng dd diéu tri trong huyét twong ctia montelukast khong trc ché cac cytochrome P450 3A4,
2C9, 1A2, 2A6, 2C19 hogc 2D6. Su tham gia cua cac chét chuyén hoa vao hiéu qua diéu tri cua
montelukast 13 rét nho.

Thai triv

D¢ thanh thai trong méu cia montelukast trung binh la 45 ml/phit & ngudi trudng thanh khoe
manh. Sau mét liéu uéng montelukast phéng xa, 86% lvong phong xa da duge phat hién trong
phén trong 5 ngay va <0,2% dugc phat hién trong nudc tiéu. Cling vé6i cac udc tinh vé sinh kha
dung dudng uong cua montelukast, diéu nay chi ra ring montelukast va céc chit chuyén héa
duoc bai tiét hau nhu chi qua mat.

Cac rrzrd'r?g hop dac biét

Khéng can diéu chinh liéu cho ngudi gia hodc suy gan nhe dén trung binh. Cdc nghién ctru ¢
bénh nhan suy than chua duoc thyuc hién. Béi vi montelukast va cic chét chuyén hda ctia né loai
bo qua dung mat, nén khéng cin thiét diéu chinh liéu & bénh nhan suy than. Khong c6 dir liéu
vé duge dong hoc clia montelukast & bénh nhén suy gan nang (diém Child-Pugh> 9).
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Hwéng ddn sir dung thudc
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Vi licu cao cua montelukast (gap 20 va 60 lan licu nguoi truong thanh duoc cdo), su

giam nbng do theophylm trong huyet twong da duge quan sat. Tac dyng nay khong thay & liéu
khuyén cao 10 mg mdi ngay mét lan,

DU LIEU TIEN LAM SANG

Trong cic nghién ciru ddc tinh trén dong vat, nhirng thay d6i nho cia sinh héa mau vé ALT,
glucose, phospho va triglyceride da dugc quan sat thay trong ty nhién. Cac dau hi¢u doc tinh &
dong vt nhu ting bai tiet nude bot, cac triéu chimg da day., phén long va mat cin bang ion. Céc
bién ¢b xay ra o liéu lwong cung cip > 17 lan nong do toan thin ¢ liéu Idm sang. O khi, tic dung
phu xudt hién & lidu tir 150 mg/kg/ngdy (> gdp 232 ldn ndng do toan than & licu lam sang).
Trong cdc nghién ciru trén dong vit, montelukast khéng anh huong dén kha nang sinh san hodc
hiéu sudt sinh san khi ndng do toan than vugt qua ndng d@ trén lam sang 24 lan. Trong luong
co thé ctia con con gidm nhe da dugc ghi nhan trong nghién ciru kha ning sinh san & chudt &
lidu 200 mg/kg/ngay (gép 69 lan s0 v&i nong do toan than trén [am sang). Trong cac nghién ciru
& tho ndng do toan than> 24 lan nong do toan thin 1am sang & lidu lam sang, ty 1¢ cot hoa khong
hoan chinh cao hon so véi dong vat dbi chimg ddng thoi. Khong thdy bat thuong & chudt.
Montelukast da dugc chirng minh 1a qua hang rao nhau thai va bai tiét vao sira me cia dong vat.
Khong ¢ truong hep tir vong ndo xdy ra sau khi ubng natri montelukast véi liéu lén t6i 5.000
mg/kg O chudt va chudt cong (lan luot 1a 15.000 mg/m? va 30.000 mg/m2 & chudt va chudt
cbng), lidu t6i da duge thir nghiém. Liéu nay tvong duong v6i 25.000 lan liéu khuyén cdo hiang
ngay clia ngudi trudmg thanh (dua trén trong lugng bénh nhan trudng thanh 13 50 kg).
Montelukast duge xdc dinh khong gdy tac dung quang ddc hai & chudt dbi véi vung UVA, UVB
hodic dnh séng nhin thdy vdi lidu lén t6i 500 mg/kg/ngay (xdp xi> 200 lan véi nong do toan
thén).

Montelukast khong giy dot bién trong cdc thir nghiém in vitro va in vivo cling nhu khéi u
& céac loai gam nham.

QUY CACH PONG GOI: Hop 1 vi x 14 vién, hop 3 vi x 10 vién

PIEU KIEN BAO QUAN: Béo quan trong bao bi ban ddu dé trénh 4nh sing va am, & nhiét do
dudi 30°C.

HAN DUNG CUA THUOC: 24 thang ké tir ngdy san xuat
Khéng diing thuéc qud han ding ciia thube

TIEU CHUAN CHAT LUQNG CUA THUOC: EP phién ban hién hanh
TEN VA PIA CHI CO SO SAN XUAT:

MEDICAIR BIOSCIENCE LABORATORIES S.A.
615" km National Road Athinon-Lamias, Sximatari Viotias 32009, Greece/ Iy Lap.
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