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Sertrallna

La semivida de 26 horas (varfa entre

22-36h D 6!
os i d I

de tratamiento con una tnica UDSIS d\ana La semivida de laN- desmell\ser\rallnavana entre 62y 104 horas.
Tanto sertralina como N- se hombre, y los metabolitos
resultantes se excretan en heces y orina en la misma proporcion. Solo una pequefia cantidad (<0,2%) de
sertralinainalteradase excretaen la orina.
-Linealidad/No linealidad: Sertralina muestra una farmacocinética proporcional a la dosis en el rango de
50a200mg.

de pacientes
-Poblacion pediatrica con TOC: La farmacocinética de sertralina ha sido estudiada en 29 pacientes
ped\amcos de entre 6-12 afios de edad, y 32 pacientes adolescentes de entre 13-17 afos de edad. A los
les fue ajustando 2 dias hasta 200 mg/dia, bien con una dosis
de inicio de 25 mg e incrementos de dosis, 0 con una dosis de inicio de 50 mg e incrementos sucesivos.
La pauta de 25 mg y la de 50 mg fueron Igualmeﬂle tuleradas Para la dosis de 200 mg, en el estado

Cada bierto de Serlina® 50 cor
Sertralina (Equiv. a Sertralina clorhidrato 56 mg.) 50,0 mg; Excnmentesc s,

Cada d °
Sertralina (Equiv. a Sertralina clorhidrato 112 mg.) 100,0 mg; Excipientes c.s.

Mecanismo de Accidn: Sertralina es un inhibidor potente y selectivo de la recaptacion neuronal invitro de
serotonina (5 HT) que potencia los efectos de la misma en animales solo ejerce un efecto muy leve sobre la
recaptacion neuronal de noradrenalina y dopamina. A dosis clinicas, sertralina bloquea la captacion de
serotonina por las plaquetas humanas. Carece de actividad estimulante, sedante, anticolinérgica o
cardiotoxica en animales. En ensayos clinicos controlados en voluntarios sanos, sertralina no produjo
sedacion y no interfirio con la funcion psicomotora. De acuerdo con esta accion inhibidora selectiva de la
recaptacion de 5-1 HT senrallna no potencla la actividad ca(ecolammergma Senralma no presenta afinidad
por los receptol
histaminérgicos, recepmres del GABA o de benzodiazepinas. La administraci6n orénica de sertralina en
animales se asocio con una dela de los receptores. s cerebrales

Ipo de 6-12afios un 35%
I grupode 13-1 7anosy un 21% mayores que los observados en el grupo de
referencia de adultos. En cuanto al no hubo entre chicos y chicas.
Portanto, en nifios, ,se i uno:
m.L g

-Adolescentes y personas de edad avanzada: E\ perfil farmacocinético en adolescemes 0 pacientes de
dultos entre 18y 65 i

-Insuficiencia hepética: En pacientes con dafio hepz(lco‘ lasemivida de ser\rzlma seprolongay el AUC se

encuentraaumentado en tres veces.

-Insuficiencia renal: En pacientes con alteracion renal moderada-grave, no hubo acumulacion

significativa de sertralina.

-Farmacogendmica: Los niveles plasmaticos de sertralina fueron aproximadamente un 50% mayores en

las personas que son metabolizadores lentos de CYP2C19 en comparacin con aquellos que son

metabolizadores rapidos. La relevancia clinica no estd clara, y es necesario por tanto realizar el ajuste de

dosis alos pacientes basandose en la respuesta clinica.

Datos preclinicos sobre seguridad

Los datos de los estudios no clinicos no muestran riesgos especiales para los seres humanos segn los

estudios convencionales de farmacologia de seguridad, toxicidad a dosis repetidas, genotoxicidad y

similara la obser s

| de abuso. En ul i iz doble ciego, controlado
con placebo de pred\spasmmn de abuso relativo de sertralina, alprazolam y d-anfetamina en seres
humanos, sertralina no produjo efectos subjetivos positivos indicativos de potencial de abuso. Por el
contrario, los sujetos valoraron a alprazolam y a d-anfetamina de forma significativamente mayor que a
placebo, en las medidas de adiccion al medicamento, euforiay potencial de abuso. Sertralina no produjo ni
la estimulacién ni la ansiedad asociada con d-anfetamina ni tampoco la sedacion y la alteracion
psicomotora asociada con alprazolam. Sertralina no funciona como un potenciador positivo en monos
rhesus entrenados para auto-administrarse cocaina, ni sustituye como estimulo discriminativo a d-

I ]

Eficacia clinica y sequridad

-Trastorno depresivo mayor: Se realizo un estudio en el que se incluyeron pacientes con depresion, no

hosmlahzadcs que habfan respondido al final de una fase inicial de tratamiento abierta con sertrahna a
de50-200mg

)/ dia. E (n=295) para continuar

p Los estudios de toxicidad para la reproduccion en animales no mostraron ningdn
mdlclu de teratogenicidad o efectos adversos sobre la fertilidad en machos. La toxicidad en el feto se debio
probablemente a la toxicidad de la madre. La supervivencia post-natal de las crias y el peso corporal
decreci6 s6lo durante los primeros dias tras el nacimiento. Sf hubo indicios de que la mortalidad post-natal
premaluva sedebiaa la expuscmn uterina trasel dia 15 del embarazo. LDS retrasos en el crecimiento post-
ypor

Los d: btenid roedore I fertilidad

-Estudios en animales jovenes: Se ha llevado a cabo un estudio toxicol6gico en ratas jovenes en el que se
administrd sertralina de forma oral a ratas macho y hembra en el periodo postnatal de los dias 21 al 56 (a
dosis de 10, 40 u 80 mg/kg/dia) con una fase e recuperacion sin administracion que durd hasta el dia 196
del periodo postnatal. Hubo retrasos en la maduracion sexual en machos y hembras a diferentes niveles de
dosis (machos a 80 mg/kg y hembras a 10 2nmg/kg), pero a pesar de este hallazgo no hubo efectos
relacionados con la sertralina ni en machos ni en hembras en ninguna de las variables de la reproduccion
que fueron evaluadas. Ademads, en los dias del 21 al 56 del periodo postnatal, se observo también
deshidratacién, cromorinorrea y una reduccion en la ganancia media de peso corporal. Todos los efectos

en una fase doble ciego con sertralina 50-200 mg/dia o placebo. Se observo una menor tasa de recaidas,
en pacientes tratad sertralina n aquellos tratad n atribuidos a la
placebo. La dosis medi: ‘estudmmede 70 mg/dia. El porcentaje de

de 83,4% parael brazo de
sertralinay de 60,8% parael brazo placebo.
-Trastornos por estrés pos-traumatico (TEPT): Resultados combinados de 3 ensayos de TEPT realizados
en la poblacion general mostraron una tasa de respuesta menor en hombres que en mujeres. En los dos
estudios con resultados positivos realizados en poblacién general, las tasas de respuesta a sertralina vs.
placebo de hombres y mujeres fueron similares (mujeres: 57,2% vs 34,5%; hombres: 53,9% vs 38,2%).
Elndmero de pacientes, hcmbresymujeres en el conjunto de los estudios realizados en pomamongeneral
fuede 184y mé
hombres estuwesen asociados cun otras vanables basales (mayor consumo de sustancnas mayor
duracién, ,etc.) las cual del efecto.
~Trastorno obsesivo compulsivo (TOC) en pacientes pediatricos: La seguridad y eilcama de sertralina
(50-200 mg/dia) se ha estudiado en el tratamiento de nifios (6-12 afios de edad) y adolescentes (13-17
afios de edad) no deprimidos, con trastorno obsesivo compulsivo (TOC) y que no estaban hospitalizados.
Tras una semana de simple ciego con placebo, los pacientes fueron randomizados a recibir doce semanas
de tratamiento con dosis flexibles de sertralina o placebo. Los nifios (6-12 afios de edad) comenzaron
inicialmente con una dosis de 25 mg. Los pacientes randomizados a sertralina mostraron una mejoria
significativamente superior que aguellos randomizados a placebo en las escalas de Yale-Brown para el
trastorno obsesivo compulsivo en nifios CY-BOCS (p =0,005), la escala global de obsesi6n-compulsion de
los institutos de salud mental americanos (NIMH) (p=0,019), y la escala de impresion clinica global de
mejoria (ICG-M) (p =0,002). Ademés, se observo una tendencia hacia una mejoria superior en el grupo de
sertralina frente al de placebo en la escala de impresion clinica global de gravedad (ICG-G) (p=0,089).
Para CY-BOCs, la puntuacion media inicial, y el cambio respecto a estos valores en el grupo placebo fue de
22,25+6,15y-3,4+0,82, mientras que, para el grupo de sertralina, la puntuacion media
inicial, y el cambio respecto a estos valores fue de 23,36 + 4,56 y -6,8 + 0,87, respectivamente. En un
andlisis posterior, los respondedores, definidos como los pacientes con descenso en la escala CY-BOCS
(medida primaria de eficacia) de un 25%, o superior, desde el nivel de inicio hasta el nivel final, fueron un
53% de los pacientes tratados con sertralina frente a un 37% de los pacientes tratados con placebo
(p 003). yeficaciaalargo pumacmn pedidtrica.

4 i nifios

Farmanumnélma -Absorcion: En humanus tras una dosis oral Gnica diaria entre 50 y 200 mg‘

de sertralina revertieron en algin momento
durante la fase de recuperacion sin zdmwmstmmun del estudio. La relevanma clinica de los efectos
observados en ratas alas quese|

Indicaciones: Sertralina estd indicada en el tratamiento de: -Episodios depresivos mayores; -Prevencion
de reaparicion de episodios depresivos mayores; -Trastorno de angustia, con o sin agorafobia; -Trastorno
obsesivo-compulsivo (TOC) en adultos y pacientes ped; at de6-17 afios; -

; ~Trastorno por post-traumético (TEPT).

Posologia: Via oral:

-Adultos y Ancianos:

-Episodios depresivos mayores: Inicialmente: 50mg por dia.

~Trastorno obsesivo compulsivo (TOC): Inicialmente: 50mg por dia.

“Trastorno de angustia, Trastorno por estrés post-traumatico (TEPT) y Trastorno de ansiedad social

El tratamiento debe comenzar con 25 mg/dia. Tras una semana, se ha de incrementar la dosis a 50 mg una

vez al d\a Se ha demostrado que este régimen de dosis reduce la frecuencia de efectos adversos,

alinicio del tratamiento.

Ajuste de dosis: -Depresion, TOC‘ Trastorno de angustia, Trastorno de ansiedad social y TEPT:

Los pacientes que no respondan a una dosis de 50 mg pueden beneficiarse del incremento de la dosis.

Los cambios de dosis se deberan realizar en rangos de 50 mg, a intervalos de al menos una semanay hasta

un maximo de 200 mg/dia. Dado que la semivida de eliminacion de sertralina es de 24 horas, los cambios
anhacerse en de 1semana.

La aparicion del efecto terapéutico puede observarse en 7 dias. Sin embargo, normalmente se necesitan

periodos mas largos para obtener una respuesta terapéutica, especialmente en TOC.

-Mantenimiento: Durante el tratamiento a largo plazo, la dosis debe ajustarse al nivel minimo eficaz, con

ajustes posteriores dependiendo de la respuesta terapéutica.

-Depresidn: El tratamiento a largo plazo puede ser apropiado para prevenir Ia reaparicion de episodios

depresivos mayores (EDM). En la mayoria de los casos, la dosis recomendada para prevenir la reaparicion

de EDM es la misma que la que se ha venido utilizando durante el tratamiento de los episodios.

Los pacientes con depresnﬁn deben ser tratados durante un periodo de tiempo suficiente, de al menos 6

mese

Trastornos de Angustia y TOC: En pacientes con trastomo de angustia y TOC se debe evaluar

del tratamiento, ya que en estos trastornos no se ha demostrado que el

durante 14 dias, la maxima

tratamiento mntmuadn prevenga \as recaidas.

4,5y 8,4 horas tras su administracion. Los alimentos no modifican significati [
de los comprimidos de sertralina,

987% del farmaco en
-Biotransformacidn: Sertralina sufre un extenso metabolismo hepético de primer paso. De acuerdo a los
datos clinicos e in vitro, se puede concluir que sertralina se metaboliza por miiltiples vias incluyendo
CYP3A4, CYP2C19 y CYP2B6. /n vitro, sertralina y su metabolito principal, desmetil-sertralina, son
también sustratos de la glicoproteina P.

del be evitarse la supresion brusca del tratamiento. Cuando se suspende el
tratamiento con srtrling,la duslsdebe reducirse palatinamente durante un periodo d,al menos, una o
go d arezcan deretirada.
En el caso de que aparezcan sintomas que el paciente no pueda tolerar después de una disminucion de
dosis o durante la retirada del tratamlenm debe va\urarse la necesldad de restablecer la das\s prescma
ladosis de forma




-Nifios:

-Trastorno obsesivo compulsivo (TOC)

-Nifios de 6 a 12 afios: Dosis inicial: 25mg/dia.

-Nifios de 13a17 afios: 50mg/dia.

Si no hay respuesta, puede incrementarse la dosis a razon de 50mg/dia a intervalos no menores de una

semana, hasta la dosis méxima de 200mg/dia. Sin embargo, el menor peso corporal de los nifios en

comparacion con el de los adultos, debe tenerse en cuenta al aumentar la dosis por encima de 50 mg con el

fin de evitar una dosis excesiva.

Posologia en poblaciones especiales

-Nifios y adolescentes menores de 18 afios: Sertralina no se debe utilizar en el tratamiento de nifios y
de 18afios de edad, T0C.

Trastomos oculeres alteraciones midrasis" escoloma, glaucoma, | maculopatia
jsuales* diplopa ftofobia,
hifemat’, pupias
desiguales™, vision
anormal§, trastormo
Tagrimal
Trastornos del 0ido y acifenos” dolor de oidos
del aberinto

Trastomos cardiacos pelpitaciones” taquicardia’, | infarto de miocardio’,

rastomo cardiaco | Torsade de Pointes,

bradicardia, prolongacién)
del QTc"

Trastomos sofoco” sangrado anomal | isquemia peritérica
-Pacientes ancianos: Dado que la semivida de eliminacion puede prolongarse en pacientes ancianos, en vasculares (como hemorragia
esta poblacion la dosis debe ser lo mas baja posible. Ademas, puede presentarse un mayor riesgo de Qﬁ":;;‘e‘féfz‘:‘)
hiponatremia en estos pacientes. ,Ebe,mmn“
-Pacientes con funcidn hepética alterada: En pacientes con funcion hepética alterada, sertralina debe hematuria*
usarse con precaucion. Se recomienda que se reduzca la dosis o se prolongue el intervalo entre dosis. Trastomos Dostezos” | dsnea, epistars’, | Fiperventiacion
Sertralina no debe usarse en casos de alteraciones severas de la funcion hepatica, ya que no hay datos respiratorios, broncoespasmo® | enfermedad pulmonar
clinicos disponibles. torécicos y interstical®,
ad mediastinicos laringoespasmo, disfonia
la dosis. estridor*, hipoventilacion,
hipo
Modo de uso: Este producto se debe administrar por via oral, una vez al dia, ya sea a lamafiana o a la tarde. Trastornos nauseas, dispepsia, melenas, trastomos | ulceracion de la boca, colitis
L fenteliquido, i diarrea, i dolor| dentales, esofagitis, | pancreatiis'S, microscopica
seca abdominal®, | glosits, hemorroides,lhematoquecia, ulceracion|
_— . . S - \vomitos", fiatulencia hipersecrecion saliva de Ia lengua, estomatits
Iguno de los excipients Gistagia, eructes,
Tratamiento concomitante con inhibidores de la (IMAOs) il debido al trastomno de la lengu:
riesgo de sindrome serotoninérgico, con sintomas tales como agitacion, temblor e hipertermia. No debe Trastomos funcion hepatica anormal
iniciarse el sertralina almenos 7 dias antes d el reacciones hepaticas
unIMAOI 0 i graves (incluyendo
hepatit, ictericia &
insuficiencia hepética)
Reacciones Adversas: Las nduseas constituyen la reaccion adversa mas frecuente. En el tratamiento del Trastornos de la piel hiperhidrosis, | edema periorbital”, Casos raros de
trastorno de ansiedad social, la disfuncion sexual (insuficiencia eyaculatoria) en hombres ocurri en un y delejdo on" | urcaria",alopecia’, | reacciones adversas
14% con sertralina frente a un 0% con placebo. Estas reacciones adversas son dosis-dependientes y a subcutaneo dg::‘l:ghsnggusf:c 5 ;\ﬁ:ﬁ:ss%sg;x;
‘menudo son de naturaleza transitoria al continuar el tratamiento. . ‘edema facial, sudor | - Stevens-Johnson" y
El perfil de reacciones adversas observado de forma mds frecuente en ensayos clinicos doble ciego frio necrolisis epidérmica’s,
controlados con p\acebu en pacientes con TOC, |ras|cmu de angusﬂa TEPTy trastorno de ansiedad social, reaccién cuténea’s,
fuesimilaral ob: los ensa fotosensibilidade,
angioedema, textura
En la siguiente tabla, se enumeran las reacciones adversas observadas durante la experiencia post- anormal del pelo, olor
(frecuencia | placebo. anormal de la piel,
Algunas reacciones adversas pueden dlsmmw en intensidad y frecuencia al continuar el (ralamlen(o y denﬂa‘[ﬂs’bx‘mu‘sa
generalmente no conducen al abandono del tratamiento. erupcion folicular
Trastomos ‘dolor de espalda, | artrosis, sacudidas[rabdomidlisis™, aleracion] _ trismus*
Clasificacion por | Muy Frecuentes | Poco frecuentes Raras Frecuencia no artralgia’, mizlgia | musculares, Gsea
Grganos y sistemas| frecuentes | (21100 a <1/10) | (21/1.000 a <1/100) | (21/10.000a <111.000) | conocida (no y del tejdo conjuntivo) calambres
(2110) puede esti musculares’, pérdida)
a partir de los de fuerza muscular
fatos > -
. Jato Trastomos renales olaguiuria, rastomo| micaion entrecortada’,
disponibles) v " lamiogen, oliguria
Infecciones e infeccion del tracto| gaslroenterils, ofs diverticulis’ retencion urinaria,
inestaciones p P media incontinencia
faringits, finis uinaria", poluria,
Neoplasias benignas, neoplasia nicturia
malignas y o 05 del | insufciencia [rregularidades en la| disfuncion sexual, galaclorrea’, hemorragia
especificadas apara> mpmducmry eyaculatoria | - menstruacion’, menorragia, vulvovaginits atrofica, |  posparto™
(incluidos quistes y disfuncion erécil | hemorragia vaginal, | secrecion genital,
plipos) disfuncion sexual balanopostitis*,
Trastomos de fa linfadenopatia, femenina , priapismo’
sangre y del sistema Frombosloporia’s Trastomos generales| fatiga® | maleslar general”, | edema periférico’, | henia, tolerancia
linfético leucopenia’ dolor toracico", ~ fescalofrios, alteracion| ~ disminuida a
Trastomos del Hipersensibiidad", | reaccien anaflacioide” lugar de astenia’, pitexia | de la marcha', sed | medicamentos
b ja estacional” o
Trastomos , Exploraciones peso aumentado” alanina aumento el colesterol e
endocrinos secrecion inadecuada de complementarias aminotransferasa | - sangre”, resultados
hormona antidiurética®s . |anormales de las prueba
Trastomos del Talta de apefito, Hlpemo\estem\em\a‘ clinicas de laboratorio,
metabolismo y de la laumento de apetito'| diabetes mell aminotransferasa .| semen anormal, funcién
utricion ipoglucomia’. aumentada, peso | plaguetaria ateradat
hiperglucemia®s disminuido’
hiponatremias [Cesiones trauméicas| lesion
Trastomos insomnio ansede, | Weackinfconpora sl de conversBo' intoxicaciones ).
psiquidtricos depresion®, miento suicida, | paroniria®s, dependencia complicaciones de
agitacion*, tido | wastomo pictico”, rmacos procedimientos
disminuida’, I terapéuticos
nenviosismo, _ [apaia, alucinaciones'|  eyaculacion precoz Procedmientos procedimiento de
6n/ agresion", estado de édicos y quirirg o
pesadilas, “animo euforico?, —
bruxismo® paranoia RAM t
Trastornos del mareo, | temblor, trastomos. amnesia, [coma*, acatisia, discinesial **Esteacontecimiento se hanotificado parala categoria terapéutica de los ISRS/IRSN
sistema nervioso | cefalea®, | de movimientos hipoestesia®, hiperestesia, espasmo s Frecuencia de la RAM representada por el limite superior estimado del intervalo de confianza del 95%
somnolencia | (inclidos sintomas | contracciones cerebrovascular usando “lareglade 3"
musculares @ glade ’ .
tales como involuntarias*, vasoconstriccion cerebrall -Sintomas de retirada observados al suspender el tratamiento con sertralina: La suspension del
hipercinesia, sincope*, ée\;‘e?‘lh‘e y Sg"dm'"elgz tratamiento (particularmente cuando se realiza de forma brusca), con frecuencia da lugar a sintomas de
Ppetola dlonl,  paies’, | e e reliads. Las reaones noffeacas con mayor fresenia son mares, ltraons sensriles
" lis| convuisn mareo | Sensive, corecateloss luyendo parestes fio (incluyendo insomnio y pesadillas), agitacion o ansiedad,

en la marcha), posturl, Tambiér se notiicaron
parestesia® ‘coordinacion signos y sintomas
fipertonia,  [anomal, trasiomo del| 2s0ciados alsindrome
alteracion de la habla seroloninérgico” o
atondon, dsgpuia sindrome neurolépico
maligno: en algunos caso
asociados al uso
concomitante de
medicamentos
seroloninérgicos,
indluyendo aglacion
conisn s

iperensin, gz y
taquicardid

ia),

néauseas y/o vomitos, temblor y ce(alea Genera\menle estos sintomas son de leves a moderados y
autolimitados; sin embargo, en algunos pacientes pueden ser graves y/o prolongados. Por ello se
recomienda que cuando no sea necesario continuar el tratamiento con sertralina, se suspenda el

forma gradual, dosis.
-Poblacidn de edad avanzada: Los ISRS o ISRN, incluyendo sertralina, se han asociado con casos de
hiponatremia clinicamente significativa en pacientes de edad avanzada, los cuales pueden presentar un
mayor riesgo ante este acontecimiento adverso.
-Poblacién pediétrica: En los mas de 600 pacientes pediétricos tratados con sertralina, el perfil global de
reacciones adversas fue por lo general muy similar al observado en los estudios en adultos. Se notificaron
las siguientes reacciones adversas en los ensayos clinicos controlados (n=281 pacientes tratados con
sertralina):
-Muy (=1/10):Cefalea (22%), insomnio (21%), diarrea (11%), y nduseas (15%).




-Frecuentes (=1/100 a < 1/10): Dolor torécico, mania, pirexia, vémitos, anorexia, labilidad afectiva,
agresion, agitacion, nerviosismo, alteracion de la atencion, mareos, hipercinesia, migraia, somnolencia,
temblor, deterioro visual, boca seca, dispepsia, pesadillas, fatiga, incontinencia urinaria, erupcion, acné,
epistaxis, flatulencia.

-Poco frecuentes (=1/1.000 a < 1/100): prolongacion del intervalo QT del ECG intento de suicidio,

-Sangrado_anormal/Hemorragia: Se han notificado casos de hemorragias anormales durante el
tratamiento con ISRS, incluyendo hemorragias cu(aneas (equlmas\s y plrpura) y otros acontecimientos
hemorrégicos tales como hemorragia incluyendo mortales.

Por tanto, se debe tener precaucion en pacientes tralados con ISRS, y en espema\ en aquellos que usan
concomitantemente utms medlcamentcs que afectan a la funcién plaquetaria (pnr ejemplo:

trastornos arestesia, depresion, purpura,
hiperventilacion, anemia, funcion hepética anormal, alanina aminotransferasa elevada, cistitis, herpes
simple, ofitis externa, dolor de oidos, dolor ocular, midriasis, malestar general, hematuria, erupcion
pustular, rinitis, lesién, peso disminuido, sacudidas musculares, suefios anormales, apatia, albuminuria,
polaquiuria, poliuria, dolor de mama, trastorno menstrual, alopecia, dermatitis, trastorno de la piel, olor
anormal de \ap\e\ urticaria, bruxismo, sofocos.
~Frecuencia no conocida: enuresis

Iamaycnade' triciclicos, el écndo
i teroid (AINES))
Los ISRS/IRSN

-Hiponatremia: Puede aparecer hiponatremia a consecuenc\a del tratamiento con ISRS o ISRN,
incluyendo sertralina. En muchos casos, la hiponatremia parece ser consecuencia de un sindrome de
secrecion inadecuada de hormona antidiurética (SIADH). Se han notificado casos de niveles de sodio
inferiores a 110 mmol/l. Los pacientes de edad avanzada pueden presentar mayor riesgo de desarrollar
ando son tratad y ISRN. También pueden tener un mayor riesgo los pacientes

-Efectode b i
edad, muestran un incremento del riesgo de fracturas 6seas en aquellos pacientes que estaban siendo

0 R ) (RAM):

que toman dmréhccs 0 aquellos que por mras circunstancias tienen un menor volumen intravascular.
En pacientes con hiponatremia sintomatica se debe considerar la interrupcién del tratamiento con
sertralina y se estableceran las intervenciones médicas apropiadas. Los signos y sintomas de la
incluyen cefalea, dificultad en la concentracion, alteracion de la memoria, confusion,

Ante la sospecha de aparicion de Reacciones Adversas tras la
obligatoria la notificacidn a través de la pagina web del Ministerio de Salud Pumuca y Blonestar Social
https//www.mspbs.gov.py Click en: “Reporte de Reacciones Adversas a Medicamentos”. Esto agilizara la
deteccion de nueva informacion sobre la seguridad del medicamento. Para més informaciones:
farmacovigilancia.dnvs@mspbs.gov.py.

rome 58)0 Sindrome éptit igno (SNM)
Se han nomlcado casos de desarrol\o de sindromes potencialmente amenazantes para la vida como el
Sindrome Serotoninérgico (SS) o el Sindrome Neuroléptico Maligno (SNM) durante el tratamiento con
ISRSs, mcluyenda Ia semahna EI riesgo de SS 0 SNM con ISRSs se mcremenfa Iras la administracion

triptanes), con | de la serotonina
(Inc\uyendu los W\AOS por ejemplu, azul de memenc) ant\ps\cutlcus y otros antagonistas
yco pidct delos pacientes por si

apareclerans\gnososmtomasdeSSu it
~Cambio de tratamiento de otros Inhibidores Selectivos de la Recaptacidn de Serotonina (ISRS) o

ntiobsesivosa sertralina: La experiencia clinica controlada en relacion
al tiempo Gptimo de cambio de los ISRS, antidepresivos o antiobsesivos a sertralina es limitada. En esta
situacion, debe realizarse un juicio clinico cuidadoso y prudente, particularmente cuando se proceda a
cambiar un medicamento de accion prolongada, como la fluoxetina.

porejemplo, triptdfano, HT
La adm\mslramén conjunta de sertralina cnn otros medicamentos que potencian los efectos de la
tales com triptéfano, agonistas 5-HT o el

medicamento a base de plantas, Hierba de San duan (Hypericum perforatum), se ha de realizar con
precauci6ny se ha de evitar siempre que sea posible, debido auna posible interaccion farmacodinamica

debiidad e nestabilidad que puec dar ugar a caidas. Los signos  sintomas asociados aos casos mas
incluyen sincope, coma, parada muerte.
rSmmmas de retirada observados al suspender el tratamiento con sertralina: Cuando se suspende el
tratamiento es frecuente que aparezcan sintomas de retirada, particularmente si la suspension del
tratamiento se realiza de forma brusca. En los ensayos clinicos, la incidencia de reacciones de retirada
notificadas, entre los pacientes tratados con sertralina, fue del 23% en aquellos que suspendieron el
tratamiento con sertralina comparado con el 12% en aquellos que continuaron recibiendo el tratamiento
con sertralina. El riesgo de aparicién de sintomas de retirada puede depender de varios factores entre los.
que se encuentran la duracion y la dosis del tratamiento, y el ritmo de reduccion de dosis. Las reacciones
notificadas con mayor frecuencia son mareos, alteraciones sensoriales (incluyendo parestesia),
alteraciones del suefio (incluyendo insomnio y pesadillas), agitacién o ansiedad, nauseas y/o vémitos,
temblor y cefalea. Generalmente estos sintomas son leves 0 moderados, sin embargo, en algunos
pacientes pueden ser graves. Estos sintomas suelen presentarse durante los primeros dias de
discontinuacion del tratamiento, aunque se han notificado en raras ocasiones casos de pacientes en los
que han aparecido estos sintomas tras olvidar una dosis de forma inadvertida. Generalmente estos
sintomas son autolimitados y normalmente se resuelven en 2 semanas, aunque en algunos pacientes su
duracion se puede prolongar (2-3 meses o més). Por tanto, se aconseja que, al suspender el tratamiento,
se reduzca gradualmente la dosis de sertralina durante un periodo de varias semanas o incluso meses de
acuerdo con las necesidades de cada paciente.
-Acatisia/ inquietud psicomotora: El uso de sertralina se ha asociado con el desarrollo de acatisia,
caracterizada por una inquietud subjetivamente desagradable o angustiosa y la necesidad de moverse, a
menudo acompafiada por una incapacidad para permanecer sentado o de pie. Es mas probable que esto
suceda durante las primeras semanas de tratamiento. En los pacientes que desarrollen estos sintomas,
puede ser perjudicial un incremento de la dosis.
heptica: Sertralina se metaboliza

por el higado. Un estudio farmacocinético

del QTc/Torsade de Pointes (TdP): Se han notificad de ion del QTcy TdP de d dltinl . s table d 116 I on de | da d
durante el uso pust comercializacion de sertralina. La mayorfa de las notificaciones tuvieron lugar en le dosis multiples en sujetos con cirrosis leve estable demostro una prolongacion de la semivida de
1 de riesgo parala del QTe/TdP.El eliminacion y una AUC y Cmax aproximadamente tres veces mayores en estos pacientes en comparacion
QT se ccnﬂrmo en un estudio especffico para evaluar el QTc en voluntarios sanos, con una relacion de con sujetos normales. No hubo diferencias significativas en la unién a proteinas plasmaticas observada
puesta positiva Por lo tanto, sertralina debe utilizarse con entre los dos grupos. El uso de sertralina en pacientes con enfermedad hepatica debe realizarse con
precaumon en pacientes con factores de riesgo adlmonales para la prolongacion del QTc mmn por precaucion. Si sertralina se administra a pacientes con insuficiencia hepatica, debe considerarse una
ejemplo, cardiopatia, el QTc, reduccion de la dosis o de la frecuencia de administracion. No se debe utilizar sertralina en pacientes con
bradicardiay el i d intervalo QTc. insuficiencia hepética grave.
y " P P - N " B " i renal: Sertralina se metaboliza ampliamente en el higado, y la excrecion de firmaco
una pequefia proporcion de pacientes tratados con h eradoen arina es una via de eliminacicn poco mpartante. En estudios con pacientes con insuficiencia
Portanto, ha de utilizar con 6 it vena\ deleveamoderada I/min), o con renal de moderada
i 0-29 mi/min), I

umédico. Se

el

de dos\s mulnp\es (AUCO- 24 0 C™) no se diferenciaron de iorma s\gnmca(wa respecto a Ios controles.
realizar ajuste de a dosi: nal.

L Gti den llegar. pacient

Pueden aparecer durante el tratamiento con sertralina. por o que se debe
evitar suadministracion en pacientes con epilepsia inestable y, en los pacientes con epilepsia controlada se
debera realizar un cuidadoso seguimiento. Se debe interrumpir el tratamiento con sertralina en cualquier
paciente que desarrolle convulsiones.

Us Més de 700 65afi h participado
en ensayos clinicos. El perfil y la incidencia de reacciones adversas en los pacientes de edad avanzada
fueron similares al de los pacientes més j6venes. Sin embargo, los ISRS 0 ISRN, incluyendo sertralina, se
han asociado con casos de hiponatremia clinicamente significativa en pacientes de edad avanzada, los
cuales pueden tener un mayor riesgo de presentar este acontecimiento adverso.

suicidio o i inico: La depresion estd asociada con
g oaorodiny pre: Diatetes: E0 painte con dbete, oo con SRS pue et o conicl g,
elsuicidio). Esteri una Dado que la mejori no Puede y/ o delhi
alcanzarse durante las primeras semanas c més de tratamiento, los pacientes deben ser L ivante (TEC): No existen estudios clinicos que establezcan los riesgos o
general,el beneficios del TECy sertralina

puede aumentar en los primeros estadios o recuperacin, Satalina AEN s prostibe en olros
Hrastomos piquitioos que, &1 OGasiones, pueden asociarse con un aumento el iesgo de contecimientos

I suicidio. Ademés trastornode
depresionmayor. Por tanto, en los pacientes con otros trastornos psiquidtricosse deben tomar las mismas

Los pacientes con antecedentes de comportamiento suicida, o aquellos que presenten un grado
significativo de ideas suicidas previas al inicio del tratamiento, son los que muestran mayor riesgo de

-Disfuncién sexual: Los de la recaptacion (ISRS) y los inhibidores de

la recaptacion de serotoninay noradrenalina (IRSN) pueden causar sintomas de disfuncion sexual. Se han

notificado casos de disfuncion sexual de larga duracion en los que los sintomas persisten a pesar de la

suspension del ISRS/IRSN.

-Zumo de pomelo: No se recomienda

-Glaucoma de angulo cerrado: Los ISRS incluyendo sertralina pueden tener un e'eclc sobre el tamafio de

la upHa dandu lugar a mldr\asls Esle efecto midridtico tiene la capacidad de estrechar el angulo de la
i ugara lapresion intraocular y glaucoma de angulo cerrado, especialmente en

pensamientos suicidas o intentos de suicidio, y por lo tanto deben ser muy vigilados
durante el tratamiento, especialmente en las fases iniciales del tratamiento y después de cambios en la
dosis. Los pacientes (y sus cuidadores) deben ser alertados sobre la necesidad de vigilar la aparicion de
cualquier empeuram\enlc chmco conducta o pensamientos smmdas 0 cambios en la conducta del
paciente, y buscar
-Poblaci6n pediétrica: Sertralinano debe utilizarse en el tratamiento de nifios y adolescentes menores de
18 afios, excepto en los pacientes de 6 a 17 afios con trastorno obsesivo compulsivo (TOC).
Los comportamientos relacionados con el suicidio (intentos e ideas de suicidio), y la hostilidad
agresion, e ira) fueron observados con mayor
frecuencia en ensayos clinicos en nifios y adolescentes tratados con antidepresivos frente a aquellos
tratados con placebo. No obstante, si por una necesidad clinica se decidiese iniciar el tratamiento, el
paciente debe ser cuidadosamente monitorizado para detectar la aparicion de sintomas de suicidio.
Ademds, solo se encuentra disponible una evidencia clinica limitada relativa a datos sobre la seguridad a
largo plazo en nifios y adolescentes incluyendo efectos sobre el crecimiento, la madurez sexual y el
desarrollo cognitivo y conductual. Se han notificado unos pocos casos de crecimiento retardado y
pubertad retrasada en la post-comercializacién. La relevancia clinica y la causalidad no estén ain claras
para los correspondientes datos preclinicos sobre sequridad. Los médicos han de vigilar a los pacientes
pedidtricos durante tratamientos a largo plazo para detectar posibles anomalias en el crecimiento y el
desarrollo.

pacientes cnn mayur pred\spaswmon Por lo tanto, sertralina ha de tomarse con precaucion en pacientes
historial
-Interferencia_con_pruebas de_deteccién de orina: Se han notificado falsos positivos en los
de orina para en pacientes que estaban tomando sertralina. Esto es
debido a la falta de especificidad de las pruebas realizadas. Se pueden esperar falsos positivos en las
pruebas duranle varms dias después de haber discontinuado el tratamiento con sertralina. Las pruebas
0 la

degasesola de masas podran distinguir sertralina
delashenzodlacepmas
-Excipientes
-Este fi dad de sodio, por | d i “ desodio”.

- Este producto contiene colorante azul FOC N° 1 laca. En grandes dosis puede aumentar los sintomas del

asma, y producir eczema, urticaria, e hiperactividad en nifios. Ademas, debido a que es un colorante azoico
intolerancia é a ilico. Alargo ( i

-Fertilidad, embarazo y lactancia

-Embarazo: No se mspone de estudios blen comro\ados en mu|eres embaraladas Sm embargo, una

cantidad imp
por sertralina. Es(udm en animales mues(ran evidencia de efectos sohre la reproducclon debidos
dad da por laaccion del compuestoy/o laaccion




farmacodindmica directa del compuesto sobre el feto. Se ha notificado que la utilizacion de sertralina
durante el embarazo causa sintomas, compatibles con las reacciones de retirada, en algunos neonatos,
cuyas madres habian estado en tratamiento con sertralina. Este fenémeno se ha observado también con
otros antidepresivos ISRS. No se recomienda el tratamiento con sertralina durante el embarazo, a menos
que la situacion clinica de la madre sea tal, que los beneficios esperados del tratamiento superen los
riesgos potenciales. Se debe vigilar a los neonatos si la madre continta el tratamiento con sertralinaen las
Gltimas etapas del embarazo, en particular en el tercer trimestre. Pueden aparecer los siguientes sintomas
enlos neonatos tras la utilizacion de sertralina por parte de la madre en las Gltimas etapas del embarazo:
dificultad respiratoria, cianosis, apnea, convulsiones, temperatura inestable, problemas de alimentacién,
vémitos, hipoglucemia, hipertonia, hipotonia, hiperreflexia, temblor, inquietud, irritabilidad, letargia, llanto
constante, somnolencia y dificultad para dormir. Estos sintomas se pueden deber tanto a efectos
serotoninérgicos como a sintomas de retirada. En la mayoria de los casos las complicaciones comienzan
inmediatamente 0 al poco tiempo (<24 horas) después del parto.

Los resultados de estudios epidemioldgicos sugieren que el uso de ISRSs durante el embarazo, en
particular durante la etapa final del mismo, puede incrementar el riesgo de hipertension pulmonar
persistente neonatal (HPPN). Los datos observacionales muestran un mayor riesgo (menos del doble) de
hemorragia posparto tras la exposicion aISRS/IRSN en el mes previoal parto.

-Lactancia: Los datos publicados en relacion a los niveles de sertralina en la leche materna muestran que
pequefias cantidades de sertralina y de su metabolito N-desmetilsertralina se excretan en la leche.
Generalmente sehallaron niveles no significativos en muestras plasmticas de ninos, con a excepcion de

-Warfarina: La adm\mslracmn conjunta de 200 mg de sertralina al dia con warfarina produjo un pequefio
incremento, aunque del tiempo de que puede, en algunos
casos raros, alterar el valor de INR. Por se debe monitorizar el tiempo de

Otrasinteracciones

-Digoxina, atenolol, cimetidina: La administracién conjunta con cimetidina provocé una disminucion
sustancial del aclaramiento de sertralina. Se desconoce el significado clinico de estos cambios. Sertralina
no tiene ningiin efecto sobre la accion beta-bloqueante del atenolol. No se ha observado interaccion de
sertralina, a dosis de 200 mg al dia, con digoxina.

-Medicamentos que afectan a la funcion plaquetaria: El riesgo de hemorragias puede verse aumentado

ISRS, entre 3

que actian sobre la funcién plaquetaria (por ejemplo, AINES, 4cido acetilsalicilico y ticlopidina) u otros

-Blogueantes neuromusculares: Los ISRS pueden reducir la actividad plasmatica de la colinesterasa
dando lugar a una prolongacion de la accion blogueante neuromuscular de mivacurio o de otros agentes.
blogueantes neuromusculares.

-Medicamentos metabolizados por el citocromo P450: Sertralina puede actuar como un inhibidor leve-
moderado del CYP 2D6. El tratamiento cronico con 50 mg de sertralina al d\'a mastrﬁ una elevacion

un del 50% de los nivel un

salud de este nino). Hasta el momento, no se han notificado reacciones adversas en nifios amamantados
por madres que toman sertralina; no obstante, no se puede excluir el riesgo. No se recomienda el uso de
sertralina en mujeres durante el periodo de lactancia a menos que, a juicio del médico, los beneficios
superen los riesgos.

-Fertilidad: Los datos en animales no mostraron un efecto de sertralina sobre los parametros de fertilidad.
Los casos notificados con algunos ISRS en humanos han mostrado que el efecto sobre la calidad del
esperma es reversible. No se ha observado impacto sobre la fertilidad humana.

-Efectos sobre la capacidad para conducir y utilizar maquinas: Sertralina puede producir sedacion,
mareos. Purconsngmeme se debe |nd|cara los pac\en(es que, si expenmeman sedacion o mareos, deben

evitarla reall d 3 outilizar maquinas

nesmmnnes de Uso: Este producto debe utiizarse en forma restringida en pacientes con antecedentes

atica, bradicardia, del QTe,
mpupntasemlaompumagnesemla disfuncién sexual, ideas suicidas, esquizofrenia, dlahetes glaucoma,
trastornos hemorragicos,

-Inhibidores de la monoaminooxidasa (IMAOs) IMAOs irreversibles (ej. selegilina): Sertralina no se
puede utilizar en combinacion con IMAOs irreversibles tales como la selegilina. No debe iniciarse el
tratamiento con sertralina hasta al menos 14 dias después de haber suspendido el tratamiento con un
IMAQ irreversible. El tratamiento con sertralina se debe suspender al menos 7 dias antes de iniciar el
tratamiento con un IMAQ irreversible.
la MAO-A Debidoal

no deb inaciof un IMAQO reversible y selectivo,como la moclobemida.
Tras el tratamiento con un inhibidor reversible de la MAO, puede establecerse un periodo de retirada mas
corto, inferiora 14 dia el

IMAOTeversible.
-IMAQ reversible no selectivo (linezolid): El antibiético linezolid es un IMAQ reversible y no se\eclwu
d

moderada (23%-37% de media) de los niveles del el (un
marcador de la actividad enzimtica de la isoenzima CVP 2D6). Especialmentea dos\s altas de sertralina, se
pueden presentar 'P2D6 con un he
terapéuhco como los antlamlmn:cs tipo 1C, tales como la propafenona y flecainida, los ant\depreswos
triciclicos inhibidordel CYP 3A4, CYP 29, CYP2C19,y
CYP 1A2 de manera cli f Laingestade inhibit del CYP3A4 se debe evitar
duranteel Enlas personas que son YP2C19, losniveles
dticos de aumentan enun50% en Il
Ny 6 YP2C19,como, por

ejemplo, omeprazol,lansoprazol, pantoprazol, rabeprazol, fluoxetina, fluvoxamina.
-Zumo depomela En un reahzadoen Inos, laingesta de 3 vasos
de I 100%. Porlo

tanto, la i i di I ertralina
estudio de interaccion con zumo de pomelo, no se puede excluir que la administracion concomitante de
sertraina e inhibidores potentes del CYP3A4, como, por ejemplo, inhibidores de Ia proteasa, ketoconazol,

itraconazol, voriconazol, y nefazodona, dé lugar incluso a
incrementos superiores en la exposicion de senralma Esm también ccnmerne a inhibidores moderados del
CYP3A4,como, porejemplo,aprepitanterit iconazol,
Sobredosis: -Toxicidad: Sertralina tiene un margen delapobl:
y/o de lamedicacion Se han notificado en casos de sobredosis de serlrahna
en t i /0 alcohol. Por

bredosis deben ser tratados de érgica.
-Sintomas: Los smtomas incluyen las mediadas por la serotonina tales

m trastorno: (p.ej. nduseas y vomitos), taquicardia, temblor, agitacion
y mareos. Se ha notificado coma, aunque de forma menos frecuente. Se ha notificado prolongacién del
QTc/Torsade de Pointes tras sobredosis de sertralina; por lo tanto, se recomienda monitorizacion de ECG

-Manejo: No existen antidotos especificos para sertralina. Se recomienda establecer y mantener la via
aérea y, si es necesario, asegurar una oxigenacion y ventilacion adecuada. El carbén activado, que puede
utiizarse con cattic, puede s tanto o mas efcaz que el lavado gastrico, y debe considerarse como
No se recomienda lainduccién de la emesis. Se recomienda la monitorizacion

débily no se debe utilizar en pacientes que estén siendo tratados con sertralina. Se han notifi
reacciones adversas graves en pacientes en los que el tratamiento con un IMAO (por ejemplo, azul de
metileno) se habia suspendldu rec\enlemente y hablan ccmenzadu el tratamlento con sertralina, 0 en

cardiaca (p.ej. ECG) y también de signos vitales junto con medidas generales sintomticas y de soporte.

Debido al gran volumen de Ellstrlbuclun de sertralina, es mncn que la dlulesls |DrZada la dlzllsls la
la sean Antg

concurrir al Centro Nacional de Toxicologia en Emergencias Medmas sitoen Avda Gra\ Santos y Teodoro

S.Mongelos, Asunci6n, Paraguay, Tel.: (595-21) 220 418.

C: recubiertos

aquellos en | sert conun IMAO.
Estas reacciones mcluyeron temblor, mlac\onu diaforesis, nduseas, vomitos, rubefaccion, mareos, e
hiper muerte.
~Pimozida: En un estudio de dosis tnica con una dosis ba]a de D\mDZIda (2 mg), se ha observado un
aumento de los niveles de pimozida d un |US niveles nose ha
asociado a nir (ECG). P
interaccion, y dado el estrecho margen terapéutico de la pimozida, estd i la
concomitante de sertralinay pimozida.
N sertralina

SNCyalcohol: L on de 200 inaal dia, no p: 0 los efect
delalcohol, haloperidol o i funci i ensujetos
sanos. nose dael alcohol.

Se recomienda tener el uso de fentanilo (utilizado

triptanes),

Interacciones con precauciones especiales

-Memcamemas qus prolongan el lmervala Qr: 1 resgo de prolongacicn del QTc y/o de aritmias
) el

elintervalo (]Tctp e| alguncsantmsmohcusyannbloucosi

~Litio:En de sertral

y 10 10 altrd signifiativamente la {armacocinética del Ito, pero dio como resultado un incremento de

los placebo, indicando

d: Jos pacients d

junto con litio.

-Fenitoina: Un ensayo clinico controlado con placebo realizado en voluntarios sanos sugiere que la
administracion cronica de 200 mg/dia de sertralina, no produce inhibicion clinicamente significativa en el
metabolismo de fenitoina. No obstante, puesto que se han revelado casos de una elevada exposicion a
fenitoina en pacientes en tratamiento con sertralina, se recomienda monitorizar las concentraciones
plasmaticas de fenitoina tras el inicio del tratamiento con sertralina, asi como realizar los ajustes
apropiados de la dosis de fenitoina. Ademds, la administracion conjunta de fenitoina puede causar una
disminucion en los niveles plasmaticos de sertralina. No se puede excluir que otros inductores del
CYP3A4, como, por e]emp\o fenubarb\tal carbamazepma Hierba de San Juan, rifampicina, puedan
ocasionar una
-Triptanes: Durante la experiencia post-comercializacion se han notificado casos raros en los que se
describian pacientes con debildad, mperreﬂexm descoordinacion, confusion, ansiedad y agitacion tras la
presentarse

el

Almacenar i (i a30°C) . Mantener fuera del
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