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Normas Generales
CVE 2170665

MINISTERIO DE SALUD
Instituto de Salud Publica/ Agencia Nacional de Medicamentos

INSTRUYE ACTUALIZAR FOLLETOSDE INFORMACION AL PROFESIONAL Y AL
PACIENTE PARA LOSPRODUCTOSFARMACEUTICOS QUE CONTIENEN
MONTELUKAST EN SU COMPOSICION

(Resolucién)
Num. RM 2.053 exenta.- Santiago, 11 de mayo de 2022.
Visto estos antecedentes:

1. La evaluacién de causdidad del reporte de sospecha de reaccion adversa N°
FV2201-83360, realizada por € Subdepartamento Farmacovigilancia de este Instituto, en €l cual
se notifica un cuadro neuropsiquiatrico que se asocio a uso de montelukast, indicado en rinitis
alérgica, y que se manifestd con una secuencia tempora razonable en relacién con la
administracion del medicamento, por |o que se evalud con causalidad probable.

2. El articulo “Reacciones Neuropsiquiatricas Asociadas a Uso de Montelukast” publicado
por este Instituto en el afio 2016, en su Boletin de Farmacovigilancia, que da a conocer este
problema de seguridad con €l fin de que, en la préctica clinica se puedan reconocer estas posibles
reacciones adversas neurosiquidtricas, las que pueden aparecer desde el primer dia o primera
semana de tratamiento, pero con resolucion rapida, y, en gran parte de los pacientes, sdlo con la
discontinuacion de montel ukast.

3. La existencia de evidencia cientifica que no consideran a los inhibidores de los
leucotrienos, como el montelukast en el tratamiento de primeralinea, paralarinitis alérgica.

4. Los registros sanitarios vigentes que contienen el principio activo montelukast en su
formulacién, cuyos antecedentes técnicos se encuentran contenidos en la base de datos Gicona,
del Instituto de Salud Publica de Chile.

5. El comunicado de la Food and Drug Administration (FDA) que exige un recuadro de
advertencia que refuerza la informacién existente sobre cambios graves relacionados con €l
comportamiento y el estado de &himo con el uso de montelukast, y su reserva para el tratamiento
de cuadros de rinitis alérgicas para pacientes que no tienen una adecuada respuesta 0 no pueden
tolerar otros medicamentos.

6. Las fichas técnicas de productos registrados y vigentes que contienen montelukast en su
formulacién, de diferentes agencias reguladoras de medicamentos a nivel internacional, tales
como la Agencia Espafiola de Medicamentos y Productos Sanitarios (AEMPS), Therapeutic
Goods Administration (TGA) de Australia, Health Canaday FDA de los Estados Unidos, los que
contienen informacion més detallada respecto de las reacciones adversas neuropsiquiétricas
vinculadas a montelukast.

7. Los reportes de sospechas de reacciones adversas contenidos en la Base de datos del
Centro Nacional de Farmacovigilancia, en donde se registran, desde €l afio 2016 hasta febrero de
2022, 48 reportes de sospechas de reaccion adversa para montelukast, 35 de las cuales son de
tipo neuropsiquiétricas.

Considerando que:
1. Montelukast corresponde a un antagonista activo y selectivo de los receptores de

leucotrienos indicado en Chile para €l tratamiento y profilaxis del asma bronquia cronica en
pacientes adultos y pediétricos desde los 12 meses de edad, €l alivio de los sintomas de larinitis
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alérgica estacional en adultos y pacientes pediétricos desde los 2 afios de edad, y la rinitis
alérgica perenne en adultos y pacientes pediétricos desde |os 6 meses de edad;

2. La rinitis aérgica es una enfermedad atamente prevalente para la cua existen
tratamientos seguros y eficaces para € tratamiento de la misma y que estdn ampliamente
disponibles;

3. Existe la posibilidad de aparicion de reacciones adversas neuropsiquidtricas que se
asocian a uso de montelukast y la no identificacion del farmaco como una posible causa puede
dar lugar alarealizacion de pruebas diagnésticas y tratamientos innecesarios o reexposicion tras
reacciones adversas que pueden ser graves,

4. Existen numerosas publicaciones de agencias regulatorias de alta vigilancia sanitaria, que
refuerzan y actualizan la informacion de seguridad con respecto a la aparicion de reacciones
neurosiquiétricas;

5. A raiz de larevision de los folletos nacionales de productos farmacéuticos que contienen
montelukast, se pudo corroborar que algunos de ellos, tanto folletos de informacion a
profesional como a paciente, carecen de esta informacién actualizada, mientras que en otros
resultainsuficiente;

6. El Ingtituto de Salud Publica, en base a su evaluacion, considera necesaria la
actualizacion de los folletos de informacion a profesional y paciente, de los productos
farmacéuticos que contienen montelukast; y

Teniendo presente:

Los articulos 96 y 97 de la ley N° 20.724, que modifica el Cédigo Sanitario en materia de
regulacion de farmacias y medicamentos; los articulos 63°, 64°, 71°, 218°, 219° y 220° del
Reglamento del Sistema Nacional de Control de los Productos Farmacéuticos de uso Humano,
aprobado por decreto supremo N° 3, de 2010, del Ministerio de Salud; los articulos 59° letra b) y
61° letra b), del DFL N° 1 de 2005; y lo dispuesto en la resolucién exenta N° 191, del 5 de
febrero de 2021, del Instituto de Salud Publica, dicto la siguiente:

Resolucion:

1.- Establécese que los titulares de registros sanitarios de los productos farmacéuticos que
contienen el principio activo montelukast en su composicion, deberdn incluir en los folletos de
informacion al profesional y a paciente, la informacion que, en cada caso, se indica a
conti nuaci on:

FOLLETO DE INFORMACION AL PROFESIONAL

Agregar en item Indicaciones. Montelukast esta indicado para el aivio de los sintomas de
rinitis alérgica (rinitis alérgica estacional en adultos y pacientes pediétricos de 2 afios de edad y
mayores, Y rinitis alérgica perenne en adultos y pacientes pediatricos de 6 meses de edad y
mayores): Reservar su uso para pacientes que tienen una respuesta inadecuada o intolerancia a
otros tratamientos.

Precaucionesy advertencias

Se han informado eventos neuropsiquiatricos graves, con e uso de montelukast. Los tipos
de eventos informados fueron muy variables e incluyeron, entre otros: agitacion, agresion,
depresion, trastornos del suefio, pensamientos y comportamientos suicidas (incluido e suicidio).
Los mecanismos subyacentes a los eventos neuropsiquidtricos asociados con e uso de
montel ukast, actualmente no se comprenden bien.

Debido a riesgo de eventos de neuropsiquidtricos, es posible que los beneficios de
montelukast no superen |os riesgos en algunos pacientes, particularmente cuando |os sintomas de
la enfermedad pueden ser leves y pueden tratarse adecuadamente con otras terapias. Reserve €
uso de montelukast para pacientes con rinitis alérgica que tienen una respuesta inadecuada o
intolerancia a otros tratamientos. En pacientes con asma o broncoconstriccion inducida por €l
gjercicio, considere los beneficios y riesgos antes de prescribir montel ukast.

Analice los beneficios y los riesgos de montelukast con los pacientes y cuidadores cuando
prescriba montel ukast. Aconsgje a los pacientes y/o cuidadores que estén atentos a cambios en €l
comportamiento 0 nuevos sintomas neuropsiquiatricos cuando tomen montelukast. S se
observan cambios en el comportamiento, 0 Si se presentan nuevos sintomas neuropsi qui atricos o
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pensamientos y/o comportamientos suicidas, aconsge a los pacientes que descontinlen
montelukast y busquen atencion meédica de inmediato.

Reacciones adver sas

Trastornos psiquiatricos que incluyen, entre otros. agitacién, comportamiento agresivo u
hostilidad, ansiedad, depresion, desorientacion, alteracion de la atencidn, alteraciones del suefio
incluyendo pesadillas, disfemia (tartamudeo), alucinaciones, insomnio, irritabilidad, deterioro de
la memoria, sintomas obsesivo-compulsivos, inquietud, sonambulismo, depresion, pensamiento y
comportamiento suicida (incluido el suicidio), ticy temblor.

FOLLETO DE INFORMACION AL PACIENTE

¢Por qué mi médico me ha recetado montelukast?

Su médico le ha recetado montelukast para tratar o siguiente, en personas que ya tomaron
otros medicamentos que no funcionaron lo suficientemente bien, o en personas que no pudieron
tolerar otros medicamentos:

* Alergias a aire libre que ocurren en algunas épocas del afio (rinitis alérgica estacional) en
adultos y nifios 2 afos en adel ante.

* Alergias en interiores que ocurren todo € afio (rinitis alérgica perenne) en adultos y nifios
de 6 meses en adelante

¢Qué debo saber antesy durante € tratamiento con montelukast?

Se han producido problemas graves de salud mental en personas que toman montelukast o
incluso después de la interrupcion del tratamiento. Esto puede suceder en personas con o0 sin
antecedentes de problemas de salud mental. Deje de tomar montelukast e informe a su médico
inmediatamente si usted o su hijo tienen algin problema inusua en el comportamiento o €
pensamiento, incluyendo cual quiera de estos sintomas:

* agitacion, incluyendo comportamiento agresivo u hostilidad
* problemas de atencién

* suefios malos o vividos

* depresion

* desorientacion (confusion)

* sentirse ansioso

* irritabilidad

» alucinaciones (ver u oir cosas que son no realmente alli)
* problemas de memoria

* sintomas obsesivo-compulsivos

* inquietud

* sonambulismo

* tartamudeo

* pensamientos y acciones suicidas (incluido el suicidio)
* temblor

* problemas para dormir

* movimientos muscul ares descontrol ados.

¢Qué efectos indeseables puede tener montelukast?
Cambios inusuales en e comportamiento o e pensamiento, incluyendo cualquiera de estos
sintomas:

* agitacion, incluyendo comportamiento agresivo u hostilidad
* problemas de atencion

* suefios malos o vividos

* depresion

* desorientacién (confusion)

* sentirse ansioso

* irritabilidad

« alucinaciones (ver u oir cosas que son no realmente ali)
* problemas de memoria

* sintomas obsesivo-compulsivos

* inquietud
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* sonambulismo
* tartamudeo
* pensamientos y acciones suicidas (incluido € suicidio)

* temblor

* problemas para dormir
» movimientos muscul ares descontrolados.

2.- Determinase que los titulares de los registros sanitarios de los productos farmacéuticos
gue a continuacion se indican, deberan, en caso que sus folletos no cumplan con lo instruido en
el punto anterior, someter a la aprobacion de este Ingtituto, los folletos de informacién al
profesiona y paciente, que incluyan los aspectos sefialados, en un plazo que no exceda de 90
dias, contados desde |a fecha de publicacion de esta resolucion:

FECHA PRINCIPIO
REGISTRO | NOMBRE REGisTRO | EMPRESA acTvo
F- LUKEM 5 COMPRIMIDOS MASTICABLES 5
25477720 | mg (MONTELUKASD 15-06-2020 | ASCEND LABORATORIES S.p.A. | MONTELUKAST
F- MONTELUKAST COMPRIMIDOS
-06- N RATORIES S, T
rea720 | e e 15-06-2020 | ASCEND LABORATORIES S.p.A. | MONTELUKAS
F- MONTELUKAST COMPRIMIDOS
2588220 | RECUBIERTOS 10 mg (MONTELUKAST) | 2371272020 | ASCEND LABORATORIES S,pA. | MONTELUKAST
= LUKEM COMPPRIMIDOS RECUBIERTOS 10
7585320 | e (MONTELXASD 28-12-2020 | ASCEND LABORATORIES S.p.A | MONTELUKAST
P ALIVEN 4 COMPRIMIDOS MASTICABLES & [, e 5018 | DEUTSCHE PHARMA S.A MONTELUKAST
23864/18 | mg
F- ALIVEN 5 COMPRIMIDOS MASTICABLESS | 1, 062018 | DEUTSCHE PHARMA SA MONTELUKAST
23870/18 |mg
F= ALIVEN 10 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS | 15 10, 2018 |DEUTSCHEPHARMASA | MONTELUKAST
24188/18 |10mg
= LUCASTE COMPRIMIDOS MASTICABLES 4
2-12- FARMA CHILE SA MONTELUKAST
20588/18 | mg (MONTELUKAST) 02-12-2013 | EURO CHILES ONTEL
F- LUCASTE COMPRIMIDOS MASTICABLES 5
205568, | mrisgEEnath 02-12-2013 | EUROFARMA CHILE SA MONTELUKAST
F- LUCASTE COMPRIMIDOS RECUBIERTOS 10 | . 11 2018 | EUROFARMA CHILE SA MONTELUKAST
24348/18 |mg
= MONTELUKAST COMPRIMIDOS
NI [ssadpusicrinun 26-11-2018 | EUROFARMA CHILE SA MONTELUKAST
P LUCASTE GRANULADO ORAL 4 mg EN
805/15 | SOBRES IMONTEL LIRS 15-05-2019 | EUROFARMA CHILE SA MONTELUKAST
- MONTELUKAST COMPRIMIDOS 08/03/2022 | EUROFARMA CHILE SA. MONTELUKAST
26668/22 | RECUBIERTOS 10 mg
ASVENTOL COMPRIMIDOS MASTICABLES 5
FTSY2E | e e 08-02-2001 |LABORATORIOCHILESA | MONTELUKAST
F-7450/21 | ASVENTOL COMPRIMIDOS 10 mg 09-02-2001 |LABORATORIO CHILESA. | MONTELUKAST
= MONTELUKAST COMPRIMIDOS
TS | NESTERBIES dme 08-05-2009 |LABORATORIOCHILESA | MONTELUKAST
= ASVENTOL COMPRIMIDOS MASTICABLES 4
TSI | e soATELERSD 20-05-2009 |LABORATORIOCHILESA. | MONTELUKAST
P MONTELUKAST COMPRIMIDOS
B | TR e 14-12-2011 |LABORATORIOCHILESA | MONTELUKAST
= ASVENTOL GRANULADO ORAL 4 mg EN
10615 | soprts 10-09-2018 |LABORATORIOCHILESA | MONTELUKAST
F- MONTELUKAST GRANULADO ORAL 4 mg EN
vas6719 | sommes 16-01-2019 |LABORATORIO CHILESA. | MONTELUKAST
F- MONKAST COMPRIMIDOS MASTICABLES 5
790151 | maraonTELINAST 02-08-2016 |LABORATORIO PASTEURSA | MONTELUKAST
P MONKAST COMPRIMIDOS MASTICABLES 4
703 | e BETELIREET) 17-08-2016 | LABORATORIO PASTEURSA | MONTELUKAST
F- MONKAST COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
35021, | i AORTELXCAST 13-10-2016 | LABORATORIO PASTEURSA | MONTELUKAST
P RISKAL COMPRIMIDOS RECUBIERTOS 10
-10- |
e 26-10-2017 | LABORATORIOS RAFFOSA. | MONTELUKAST
E RISKAL M COMPRIMIDOS MASTICABLES 4
ST | e GAONTELRESD 03-04-2018 |LABORATORIOS RAFFOSA. | MONTELUKAST
F-
RISKAL M COMPRIMIDOS MASTICABLES 5 | 3 14 2018 |LABORATORIOS RAFFOSA. | MONTELUKAST

23758/18

mg (MONTELUKAST)
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Productos Farmacéuticos Bioequivalentes, Agencia Nacional de Medicamentos.

Jueves 11 de Agosto de 2022
F- BRONDILAT COMPRIMIDOS MASTICABLES LABORATORIOS RECALCINE
1337018 |4 mg 15-12-2003 [ MONTELUKAST
F- BRONDILAT COMPRIMIDOS MASTICABLES LABORATORIOS RECALCINE
1336918 |5mg 15-12-2003 [ MONTELUKAST
F- BRONDILAT COMPRIMIDOS RECUBIERTOS LABORATORIOS RECALCINE
13368118 | 10mg 15-12-2003 [ MONTELUKAST
F- BRONDILAT GRANULADO ORAL 4 mg, EN LABORATORIOS RECALCINE
A s 08-10-2012 | MONTELUKAST
F- BRONDILAT GRANULADO ORAL 5 mg, EN LABORATORIOS RECALCINE
TS | soe 08-10-2012 | MONTELUKAST
F- LUKANEX COMPRIMIDOS RECUBIERTOS 10 | o o 2008 |LABORATORIOS SAVALSA. | MONTELUKAST
16852/18 |mg
fe LUKANEX COMPRIMIDOS MASTICABLES 4 | 10 7 2011 | LABORATORIOS SAVALSA | MONTELUKAST
18724/21 |mg
F LUKANEX COMPRIMIDOS MASTICABLES S | 00 17,2011 | LABORATORIOS SAVALSA | MONTELUKAST
18725/21 |mg
F- LUKANEX GRANULADO ORAL 4 mg EN
BEOET | SRRSO RAST] 09-08-2011 | LABORATORIOS SAVALSA. | MONTELUKAST
MONTELUKAST COMPRIMIDOS MERCK SHARP & DOHME (LA)
RINE | e e 04-09-1998 | MONTELUKAST
MONTELUKAST COMPRIMIDOS MERCK SHARP & DOHME (IA)
F-7130/20 | b caniEs - 27-11-2000 | ' MONTELUKAST
F- MONTELUKAST COMPRIMIDOS MERCK SHARP & DOHME (IA)
20823/18 | RECUBIERTOS 10 mg 16-10-2013 |, ¢ MAONTELURAST
F- MONTELUKAST GRANULADO ORAL 4 mg EN MERCK SHARP & DOHME (1A)
sxaeTs lsoees 08-09-2014 |, MONTELUKAST
F- AKAN COMPRIMIDOS MASTICABLES 4 mg
SN bONTEIRAST) 27-09-2016 | MINTLAB Co. SA MONTELUKAST
F- AKAN COMPRIMIDOS MASTICABLES 5 mg
s T | DACHELORAET 15-11-2016 | MINTLAB Co. SA MONTELUKAST
F- AKAN COMPRIMIDOS RECUBIERTOS 10 mg
23598/17 | (MONTELUKASD 12-09-2017 | MINTLAB Co. SA MONTELUKAST
F- MONTELUKAST COMPRIMIDOS
2260021 | MASTICABLES 5 mg 22-04-2016 | SEVEN PHARMA CHILES.pA | MONTELUKAST
F- MONTELUKAST COMPRIMIDOS
2260221 | MASTICABLES 4 mg 26-04-2016 | SEVEN PHARMA CHILE SpA. | MONTELUKAST
F- MONTELUKAST COMPRIMIDOS
2330022 | RECUBIERTOS 10 g 16-01-2017 | SEVEN PHARMA CHILE SpA | MONTELUKAST
F- MONTIKAR COMPRIMIDOS RECUBIERTOS
2652521 | 10 mg MONTELIKAST) 07-12-2021 | SEVEN PHARMA CHILE SpA. | MONTELUKAST

3.- Establécese que todo registro sanitario de producto farmacéutico que contenga el
principio activo montelukast, que se conceda o sea solicitado con posterioridad a la publicacion
de la presente resolucién en el Diario Oficial, deberd cumplir con las exigencias establecidas en

Andtese, comuniquese y publiquese en €l Diario Oficial y la pagina web del Instituto de
Salud Publica- Alexis Aceituno Alvarez, Jefe Subdepartamento de Registro Sanitario de
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