FOLLETO DE INFORMACION AL PROFESIONAL
Sertralina

Presentacion:

Estuche de cartulina impreso que contiena X comprimidos recubiertos de
Sertralina de 100 mg en blister de PVCD ambar y aluminio impreso,

Composicidn:

Cada comprimido recubierto contiene;

Sertralina clorhidrate 100 mg

Excipientes: Lauril sulfato de sodio, Croscarmelosa sddica, Didxido
silicico Coloidal, Almidon Pregelatinizado, Behenato de glicerilo
(compritol 888), Estearato de magnesio, Celulosa microcristalina,
Alcohol polivinilico parcialmente hidrolizado, Macrogol 3000, Dioxido de

titanio, Talco Venecia.
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- Tratamiento de los sintomas de depresidn. -
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- Tratamiento de desérdenes obsesivo-compulsivos. [y, m,“i o= f{:mi
- Ataques de panico con o sin agorafobia. it Aradoglanal:

Posologia

Sertralina es administrada oralmente, puede ser administrada con o sin
comida, y con el estomago lleno o wvacio, La dosis usual, para el
tratamiento de la depresion mental o desdrdenes obsesivo - compulsivos
es de 50 mg una vez al dia por la maifiana o en la tarde. Si no existe
mejora evidente, la dosis puede aumentarse a mtervalns no menores a 1
semana hasta 200 mg diarios. En-niftos-m : bosis=ct
ser—xjustada—por—eimédico. En adultns ma\mres se comienza con una
dosis de 12,5 a 25 mgq diarios, pudiendo ser aumentada por el médico, si
es necesario,

La terapia para pacientes pediatricos con Trastorno obsesive compulsive
(TOC) en edades de 13 a 17 aiios, debe comenzar con 50 mg/dia. La
terapia para pacientes pediatricos con TOC en edades de 6 a 12 afios,
debe comenzar con 25 mg/dia, aumentando a 50 mg/dia luego de 1
semana.

Las dosis subsecuentes pueden ser aumentadas en caso de falta de
respuesta en aumentos de 50 mg/dia, hasta 200 mg/dia, de acuerdo con
lo necesario,
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Farmacologia

Mecanismo de Accion

El mecanismo exacto no estd muy claro, pero se ha demostrado gque
Sertralina inhibe en forma selectiva la recaptacién de serotonina en la
membrana presiniptica neuronal, aumentando la concentracion
sindptica de serotonina en el sistema nervioso central, Parece tener poco
efecto en la recaptacion de noradrenalina o dopa mina, y no presenta
importancia clinica anticolinérgica, antihistaminica o adrenérgica. En
estudios hechos en animales, Sertralina produce desensibilizacion del
sistema transmembrana del receptor 5-HT 2.

El mecanismo de accidn responsable de la eficacia de Sertralina en el
tratamiento de desdrdenes obsesivo - compulsivos es poco claro, sin
embargo se postula la hipotesis de que la desregularizacion de
serotonina es responsable del desorden obsesivo - compulsive y que la
Sertralina es efectiva al corregir tal desbalance.

Farmacocinética

Ahsorcion,
Sertralina se absorbe bien desde el tracto gastrointestinal luego de la

administracién oral, sin embargo la biodisponibilidad no ha sido
dilucidada debido a que la preparacién de Sertralina IV no esta
disponible. El porcentaje de Sertralina inalterada, luego de la
administracidon oral, que alcanza la circulacién sistémica es
relativamente pequeiio, debide al metabolismo de primer paso que sufre
la droga. El principal metabolito, N-desmetilsertralina, exhibe una
relacién dosis dependiente en el area bajo la curva, aumentando las
concentraciones plasmaticas, al aumentar la dosis.

Distribucidn.

Se sugiere que la droga y sus metabolitos se distribuyen débilmente
hacia los tejidos corporales, El volumen de distribucion no ha sido
determinado en humanos, pero se han reportado valores que exceden
los 20 L/kg en ratas y perros. La droga atraviesa la barrera
hematoencefilica en humanos y animales.

In vitre, cerca del 98 % de Sertralina se encuentra unida a proteinas
plasmaticas, principalmente a albimina y a alfa-acide glicoproteina.
Sertralina ¥y su metabolito N-desmetilsertralina se distribuyen hacia la
leche en mujeres que amamantan y que reciben dosis de 25 - 200 mg
diarios.

Eliminacion.
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La vida media de eliminacién de Sertralina es de 25-26 horas, y de su
metabolito desmetilsertralina de 62-104 horas, pudiendo ser mayor en
pacientes geriatricos. Sertralina es metabolizada mediante N-
desmetilacion, a N-desmetilsertralina y otros metabolitos extensamente
en el higade. Ambos, droga y metabolito, sufren deaminacion oxidativa,
y subsecuente reduccién, hidroxilacién y conjugacién con acido
glucurénido.

Luego de la administracion oral, Sertralina y sus metabolitos son
excretadas en la orina y heces. Sertralina inalterada no es detectable en

la orina.
Informacidn para su Prescripcion

Advertencias

En un analisis de 24 estudios a corto plazo (4 meses), fque invalucraron a
4400 pacientes nifios con depresion mayor, desorden obsesivo-
compulsivo u otras alteraciones siquiatricas, placebo controlados,
quienes fueron tratados con antidepresivos inhibidores selectivos de la
recaptacion de serotonina y antidepresivos de otra clase, se observé un
incremento del doble en riesgo de suicidio del grupo que recibié el
antidepresivo versus el grupo que recibid placebo (4 % versus 2 %),
Antes de iniciar la terapia con un antidepresivo se deben investigar
cuidadosamente los antecedentes psiquiatricos del paciente, incluyendo
historia familiar y personal de suicidios y desorden bipalar.,

Este medicamento no debe administrarse a menores de 18 afios de edad,
Se ha visto que el uso de antidepresivos en nifios y adolescentes
aumenta el riesgo de pensamientos y conductas suicidas.,

Todos los pacientes pediatricos tratados con antidepresivos por
cualquier indicacién deben ser estrechamente vigilados, especialmente
al inicio de la terapia o al realizar ajustes de dosis, debido a que pueden
experimentar empeoramiento del cuadre clinico, cambios en la conducta
v surgimiento de ideas suicidas. Se debe controlar al paciente todas las
semanas durante las primeras 4 semanas de tratamiento, luego semana
por medio durante las siguientes 4 semanas y posteriormente a las 12
semanas o cuando sea clinicamente necesario. Se debe considerar la
posibilidad de cambiar el régimen posoldgico o incluso discontinuar Ia
medicacién si el paciente presenta un empeoramiento de su condicién o
en quienes la ideacién suicida es severa, abrupta en aparicién o no fue
parte de los sintomas iniciales.

5e debe instruir a los familiares o quienes estén a cargo de los pacientes
de reportar inmediatamente al médico tratante si el paciente desarrolla

en forma abrupta o severa los siguientes sintomas: agitacian,
# . =




irritabilidad, ansiedad, ataques demﬁanlcu, insomnio, agresividad,
impulsividad, acatisia, hipomania o mania, asi como el surgimiento de
ideas suicidas.

Precauciones y Contraindicaciones:

Debido a los efectos de Sertralina, la droga debe ser usada con
precaucion en Pacientes con:

a) Depresidn o tendencia de suicidio.

b) Enfermedad sistémica u otra condicién que pueda alterar el
metabolismo de la droga, o afectar la funclén hemodinamica.

c) Insuficiencia renal y/o hepéatica.

d) Historia de mania o hipomania.

&) Problemas de coagulacidn, debido a que la hemostasis puede ser
exagerada.

f) Anorexia o pérdida de peso,

El paciente deba notificar a su médico si estad tomando medicamentos de
venta libre o preparaciones o bebidas que contengan alcohol. En
pacientes gue operan maquinarias o manejan vehiculos deben suspender
tales actividades mientras estén en tratamiento. El uso de sertralina esta
asociado a sangramiento anormal o plrpura (enfermedad del tejido

conjuntiveo).

Si se presenta hiponatremia durante, el tratamiento con sertralina, se
debe suspender la droga.

Sertralina estd contraindicada en pacientes que han recibido terapia (2
semanas) con inhibidores de la Mono Amino Oxidasa (MAO). Se debe
esperar al menos 2 semanas de terminado el tratamiento con Sertralina,
antes de iniciar terapia con inhibidores MAO y viceversa.

La seguridad y eficacia de Sertralina en nifios no ha sido establecida.

Embarazo y Lactancia
A dosis mayores de 500 mg diarios, Sertralina produce retardo en la

osificacitn del feto. Al administrar 5 veces la dosis maxima (1 g) durante
el embarazo, se puede producir aborto.
La droga durante el embarazo debe ser usada con precaucién y sdlo
cuando sea estrictamente necesario, Durante la terapia con Sertralina se
debe notificar al médico cuando la mujer este embarazada o planea
estarlo.
Debido a que Sertralina se distribuye a la leche, debe ser usada con
precaucién en mujeres que amamantan.
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Uso en nifios y adolescentes
La seguridad y eficacia de la sertralina han sido establecidas en
pacientes pediatricos entre 6 y 17 afios, con Trastorno obsesivo-

compulsiva.
Interacciones con otros Farmacos

Inhibidores Mono Amino Oxidasa

Importantes reacciones se han desarrollade algunas horas luego de
iniciado el tratamiento con Sertralina en una mujer que recibié
Fenalazina, Litio, Tioridazina y Doxepina, tales reacciones también han
sido reportadas en pacientes que discontindan la terapia con inhibidores
de la recaptacién de Serotonina en forma abrupta y comienzan con
inhibidores MAO. Tales reacciones reciben el nombre de Sindrome
Serotoninérgico, donde se incluyen ataques epilépticos, coagulacién
intravascular diseminada, falla respiratoria, hipertermia severa y
ocasionalmente muerte. Este sindrome ocurre generalmente cuando 2 o
mas agentes serotoninérgicos con diferentes mecanismos de accién, son
administrados conjuntamente o en forma muy cercana.

Moclobemida
Es un inhibidor selectivo reversible MAO, que ha sido asociado a
Sindrome Serotoninérgico, resultando en algunos casos fatal,
administradoe con Citalopram o Clomipramina.

Selegilina

Es un inhibidor selectivo MAO-B que se utiliza en el manejo del Sindrome
de Parkinson, el cual produce Sindrome Serotoninérgico al ser
administradoe en altas dosis (que exceden los 10 mg/kg) con inhibidores
de la recaptacion de serotonina (fluoxetina, paroxetina, sertralina).

Isoniazida
Es un agente antituberculosis, que al igual que los anteriores ha
demostrado tener alguna actividad como inhibider MAO,

Sumatriptan

Es un inhibidor de la recaptacién de serotonina, utilizado en los atagues
de migrafia. Disminucién en la efectividad de Sumatriptian y aumento de
la frecuencia de ataques de migrafia se han detectado al administrar en
conjunto con otro inhibidor de la recaptacién de serotonina, como
Fluoxetina. Algunos sintomas que se presentan son: debilidad, agitacién
progresiva, descoordinacion, dolor al pecho, disnea, entre otros.

Drogas unidas a proteinas '
BRI Fem fe simm e - -



Sertralina puede ser desplazada de sus sitios de union por otras drogas
gue posean alta unidn a proteinas, como anticoagulantes o Digitoxina,
pudiendo presentarse un efecto adverso potencial, asociado con terapia
combinada.

Anticoagulantes
Al administrar anticoagulantes, como Warfarina, en forma conjunta con
Sertralina, se observa un aumento de 8 % en el tiempo de Protombina.

Alcohol

Al disminuir el consumo de alcohol, por aumento de los niveles de
Serotonina, Sertralina no potencia los efectos cognitives o psicomotores,
inducidos por el alcohol en individuos sanos.

Cimetidina

Al administrar Sertralina al segundo dia (de un total de 8 dias) de
tratamiento con Cimetidina, se observa un aumento substancial en el
area hajo la curva y en la vida media de eliminacién de la Sertralina, en
un 50, 24 ¥ 26 % respectivamente, siendo desconocida su importancia
clinica.

Benzodiazepinas

Al administrar Diazepam IV al cabo de 21 dias de tratamiento con
Sertralina, se observéd un 32 % de disminucién en el clearence del
Diazepam, y un 23 % de aumento en el tiempo de concentracién maxima

del desmetildiazepam.

Clozapina
El uso con Sertralina puede aumentar las concentraciones de este agente

antipsicotico.

Litio

Aunque la concentracion en estado estacionario del litio o el clearence
renal de litio no presenta mayores cambios al administrarlo en forma
conjunta con Sertralina, se recomienda monitorear a los pacientes que
reciben litio, luego de la administracién de Sertralina, y ajustar la dosis
de éste si fuese necesario.

Drogas hipoglicémicas
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La administracion de Sertralina produce una disminucién en el clearence
de una inyeccion IV de Tolbutamida en un 16 0/0, aumentando la vida
media de eliminacién de ésta desde 6,9 a 8,6 horas.

Digoxina
La dosis de Digoxina no debe ser ajustada en pacientes gue reciben
Sertralina, ya que la droga no parece alterar las concentraciones séricas

o el clearance renal de digoxina,

Reacciones Adversas

Efectos del Sistema Nervioso

Dolor de cabeza, somnolencia, cansancio, fatiga, mareos, insomnio,
temblor, nerviosismo o ansiedad, parestesia, agitacién, hipoestesia,
movimientos de temblores e hipertonia, episodios de epilepsia,
hipomania y mania, astenia y confusién, se han presentado en pacientes
en tratamiento con Sertralina.

Efectos Gastrointestinales

Principalmente son: nauseas, sequedad bucal y diarrea. Otros efectos
adversos menos frecuentes son: constipacidn, dispepsia, vomitos,
flatulencia, dolor abdominal, anorexia, disfagia, eructacion y aumento de
salivacion.

Reacciones dermatologicas y de sensibilidad

Efectos adversos dermatologicos como Rush eritematoso, folicular o
maculopapular, acné, alopecia, piel seca, prurito y sudoracién son
frecuentes,

Efectos metabdlicos

Se han presentado: pérdida o ganancia de peso, anorexia, aumento del
apetito, disminucion en la concentracion de acido drico, aumento en el
colesterol sérico total v en los triglicéridos.

Efectos oticos y oculares
Vision anormal (incluyendo visién borrosa), anormalidad en la

acomodacién, conjuntivitis, diplopia, xeroftalmia, dolor ocular, midriasis,
dolor de oidos y otitis media ha sido reportada.

Efectos cardiovasculares
Se presentan palpitaciones, dolor al pecho, hipotension ortostatica,
efectos posturales y sincope.

Efectos musculo-esqueléticos fFﬂLLE‘m EE:H;&%HMGHW
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Mialgia y dolor en la espalda principalmente, también se han presentado
artralgia, artrosis, calambres musculares y debilidad muscular.

Efectos hematoldgicos
Alteracién en la funcion plaguetaria, resultados anormales de

laboratorio, y neutropenia, sin embargo esta dltima no es razén para
suspender la droga.

Efectos respiratorios

Rinitis, faringitis, broncospasmo, disnea, epistasis y resfrios.

Efectos renales, electrolitos y genitourinarios

Hiponatremia (posiblemente asociado a una inapropiada secrecion de
hormona antidiurética), la cual es reversible luego de discontinuada la
droga. Disfuncién sexual (principalmente eyaculacién retardada),
frecuencia urinaria y desordenes menstruales se han presentado en
pacientes que reciben Sertralina,

Efectos hepéiticos

Se han presentado elevaciones de las concentraciones séricas de la SGOT
¥y la SGPT, aumento de las concentraciones de la aminotransferasa,
fosfatasa alcalina sérica y bilirrubina, las cuales vuelven a sus niveles
normales al discontinuar la droga.

Informacion Toxicoldgica

Toxicidad crdnica.

Los signos y sintomas de toxicidad crénica con Sertralina se presentan al
terminar la terapia en forma abrupta; dentro de estos sintomas en dos
pacientes se ha detectado fatiga, calambres severos abdominales, y
sintamas de influenza.

Sensaciones de electro shock se presentaron en algunos pacientes luego
de la dltima administracion de Sertralina.

Los sintomas mas comunes observados son agquellos relacionados con la
influenza, como fatiga, complicaclones estomacales, mareos o fotofobia,
temblor, ansiedad, descoordinacidén., Otros sintomas reportados son:
pérdida de la memoria, insomnio, parestesia, dolor de cabeza,
palpitaciones, agitacion o agresion,

S5in embargo, la terapia con Sertralina debe ser discontinuada en forma
gracdual para evitar y/o prevenir los posibles sintomas.



Toxicidad aguda,

Casos reportados de sobredosis incluyen somnolencia, nauseas, vomitos,
taquicardia, cambios en el electroencefalograma, ansiedad y pupilas
dilatadas.

En nifios que han ingerido por accidente Sertralina se presenta
taquicardia prolongada, hipertensién, alucinaciones, hipertermia,
temblores en las extremidades y enrojecimiento de la piel.

En general, los casos fatales se han presentado al ingerir Sertralina en
conjunto con otras drogas y lo con alcohol, pero la toxicidad por si sola
no se le ha atribuido.

Tratamiento.

El tratamiento de la intoxicacidén con Sertralina comprende tratamiento
de los sintomas y de soporte. Se debe mantener estable al paciente con
oxigenacidn y ventilacion. No existe un antidoto especifico.

Si el paciente es comatoso, tiene atagues de epilepsia o sufre de reflujo
esofagico, un tubo endotraqueal puede ser insertado para prevenir la
aspiracidn del contenido gastrico.

La administracién de carbén active (en cenjunto con sorbitol) a veces es
mas efective que la induccidn del vémito o que el lavado gastrico.

Debido al gran volumen de distribucion de Sertralina vy su principal
metabolito, la dialisis peritoneal, diuresis forzada, hemoperfusion y/o
transfusion es inefectiva para remover cantidades sustanciales de Ia
droga del cuerpo.
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