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INFORMACION PARA PRESCRIBIR AMPLIA

Altruline®
Sertralina
Tableta
50 mg y 100 mg

1.  DENOMINACION DISTINTIVA
Altruline®
2. DENOMINACION GENERICA

Sertralina.

3. FORMA FARMACEUTICA Y FORMULACION

Tabletas

Cada tableta contiene:

Clorhidrato de sertralina equivalente a 50 mg 100 mg
de Sertralina
Excipiente c.b.p. 1 tableta 1 tableta

4, INDICACIONES TERAPEUTICAS

Sertralina esta indicada para el tratamiento de sintomas de la depresion, incluyendo depresion
acompanada por sintomas de ansiedad, en pacientes con o sin historias de mania. Después de una
respuesta satisfactoria, la continuacién con terapia de sertralina es efectiva en prevenir las recaidas
de un episodio inicial de depresion o recurrencia de episodios depresivos posteriores.

La sertralina esta indicada para el tratamiento de trastorno obsesivo-compulsivo (TOC). Después de
una respuesta satisfactoria, la continuacién con la terapia de sertralina es efectiva en prevenir la
recaida del episodio inicial de TOC.

La sertralina esta indicada para el tratamiento de pacientes pediatricos con TOC (Mayores de 6 afios).

La sertralina esté indicada para el tratamiento de trastornos de panico, con o sin agorafobia.
Después de la respuesta satisfactoria, la continuacién con la terapia de sertralina es efectiva para
prevenir la recaida del episodio inicial de trastorno de panico.

La sertralina esté indicada para el tratamiento de trastorno de estrés post-traumatico (TEPT).
Después de la respuesta satisfactoria, la continuaciéon con la terapia de sertralina es efectiva para
prevenir la recaida del episodio inicial de TEPT.

La sertralina esta indicada para el tratamiento de fobia social (trastorno de ansiedad social).
Después de la respuesta satisfactoria, la continuaciéon con la terapia de sertralina es efectiva para
prevenir la recaida del episodio inicial de fobia social.

5. FARMACOCINETICA Y FARMACODINAMIA
Propiedades Farmacocinéticas.

La sertralina muestra una farmacocinética proporcional a la dosis con el rango de 50 mg a 200 mg.
En el hombre, después de una dosis oral Unica diaria entre un rango de 50 mg a 200 mg por 14 dias,
las concentraciones plasmaticas pico (Cmax) de sertralina ocurrieron alrededor de las 4.5 a 8.4 horas
posteriores a la dosis. El perfil farmacocinético en los adolescentes o en las personas de edad
avanzada no es significativamente diferente de aquél en los adultos entre 18 y 65 afios. La vida media
promedio de sertralina para hombres y mujeres jovenes y de edad avanzada fluctia entre las 22 y las
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36 horas. Consistente con la vida media de eliminacion terminal, hay aproximadamente una
acumulacion del doble hasta las concentraciones de equilibrio o estado estable, las que se logran
luego de una semana con una dosis unica diaria. Aproximadamente 98% del farmaco circulante esta
unido a las proteinas plasmaticas. Estudios con animales indican que la sertralina tiene un gran
volumen aparente de distribucion. La farmacocinética de sertralina en pacientes pediatricos TOC ha
demostrado ser comparable con la de los adultos (aunque los pacientes pediatricos metabolizan la
sertralina con una eficiencia ligeramente mayor). Sin embargo, se recomienda utilizar dosis menores
en pacientes pediatricos, debido a su menor peso corporal (especialmente aquellos pacientes entre 6
y 12 afios de edad), a fin de evitar niveles plasméticos elevados.

La sertralina sufre un extenso metabolismo hepatico de primer paso. El metabolito principal en plasma
, N-desmetilsertralina, es sustancialmente menos activo que la sertralina (cerca de 20 veces) in vitro
y no hay evidencia de actividad en los modelos de depresiéon in vivo. La vida media de N-
desmetilsertralina esta en el rango de 62 a 104 horas. Sertralina y N-desmetilsertralina son
ampliamente metabolizadas en el hombre y los metabolitos resultantes se excretan en las heces y
orina en cantidades iguales. Solo una pequefia cantidad (<0.2%) de la sertralina se excreta por la
orina sin cambio.

La presencia de alimentos no modifica significativamente la disponibilidad de las tabletas de sertralina.
Propiedades Farmacodinamicas.

La sertralina es un potente inhibidor selectivo de la recaptura neuronal de serotonina (5-HT) in vitro,
que da como resultado la potenciacion de los efectos de 5-HT en animales. Tiene solo efectos débiles
sobre la recaptura neuronal de dopamina y norepinefrina. A dosis clinicas, la sertralina bloquea la
captacion de serotonina dentro de las plaquetas humanas. No posee accidon estimulante, sedante o
anticolinérgica ni cardiotoxicidad en animales. En estudios controlados en voluntarios normales, no
produjo sedacioén ni interfirié con la actividad psicomotriz. De acuerdo con su inhibicién selectiva de la
captacion de 5-HT, la sertralina no aumenta la actividad catecolaminérgica. La sertralina no tiene
afinidad para los receptores muscarinicos (colinérgicos), serotoninérgicos, dopaminérgicos,
adrenérgicos, histaminérgicos, acido gamma-aminobutirico (GABA), o benzodiazepinicos. La
administraciéon cronica de sertralina en animales se asocié con una regulacién a la baja de los
receptores cerebrales de norepinefrina, como se observa con otros antidepresivos clinicamente
efectivos y farmacos anti-obsesivos.

La sertralina no ha demostrado potencial de abuso. En un estudio aleatorio, doble-ciego y controlado
con placebo para comparar la posibilidad de abuso de la sertralina, alprazolam y d-anfetamina en
humanos, la sertralina no produjo efectos subjetivos positivos que indicaran potencial de abuso. En
contraste, los sujetos clasificaron tanto al alprazolam como a la d-anfetamina significativamente mayor
que el placebo respecto a las medidas de aficion a la droga, euforia y abuso potencial. La sertralina
no produjo ni la estimulacion y ansiedad asociadas con d-anfetamina ni la sedacién o alteracién
psicomotriz asociada con alprazolam. La sertralina no funciona como un reforzador positivo en los
monos rhesus entrenados para autoadministrarse cocaina, ni es un sustituto de un estimulo
discriminativo para d-anfetamina o pentobarbital en monos rhesus.

Estudios Clinicos

Trastorno Depresivo Mayor

Se condujo un estudio que involucré a pacientes externos deprimidos que habian respondido al final
de una fase inicial de tratamiento abierto de 8 semanas con 50 mg/dia a 200 mg/dia de sertralina.
Estos pacientes (N=295) fueron distribuidos aleatoriamente para continuar durante 44 semanas en un
régimen doble-ciego de 50 mg/dia a 200 mg/dia de sertralina o placebo. Se observé una menor tasa
de recaida estadisticamente significativa en pacientes que tomaron sertralina comparado con aquéllos
que recibieron placebo. La dosis promedio para las personas que completaron el régimen fue de 70
mg/dia.

Trastorno Obsesivo-Compulsivo

En un estudio a largo plazo, los pacientes que cumplieron con los criterios DSM-III-R para TOC que
habian respondido durante el estudio con ciego Unico de 52 semanas con 50 mg/dia a 200 mg/dia de
sertralina (n=224) fueron distribuidos aleatoriamente para continuar con la sertralina o con la
sustitucién de placebo por un periodo de hasta 28 semanas de observacion por descontinuacion
debido a la recaida o a una respuesta clinica insuficiente. Los pacientes que recibieron un tratamiento
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continuo de sertralina experimentaron una tasa significativamente mas baja de descontinuacion
debido a recaida o a una respuesta clinica insuficiente durante las siguientes 28 semanas comparado
con aquéllos que recibieron placebo. Este patron se demostré en sujetos masculinos y femeninos.

Trastorno de Panico

En un estudio a largo plazo, los pacientes que cumplieron con los criterios DSM-II-R para trastorno
de panico que habian respondido durante un estudio abierto de 52 semanas con 50 mg/dia a 200
mg/dia de sertralina (n=183) fueron distribuidos en forma aleatoria para continuar con sertralina o
sustituir por placebo por un periodo de hasta 28 semanas de observacién por descontinuacién debido
a recaida o respuesta clinica insuficiente. Los pacientes que recibieron un tratamiento continuo de
sertralina experimentaron una tasa significativamente mas baja de descontinuacién debido a recaida
0 a una respuesta clinica insuficiente durante las siguientes 28 semanas comparado con aquéllos que
recibieron placebo. Este patrén se demostrd en sujetos masculinos y femeninos.

Trastorno de Estrés Post-traumatico

En un estudio a largo plazo, los pacientes que cumplieron con los criterios DSM-III-R para TEPT que
habian respondido a un estudio abierto de 24 semanas con 50 mg/dia a 200 mg/dia de sertralina
(n=96) fueron distribuidos aleatoriamente para continuar con sertralina o sustituir con placebo durante
un periodo de hasta 28 semanas de observacioén para verificar que no hubiera recaida. Los pacientes
que recibieron tratamiento continuo con sertralina experimentaron tasas de recaida significativamente
mas bajas en las 28 semanas posteriores comparados con aquéllos que recibieron placebo. Este
patron se demostrd en sujetos masculinos y femeninos.

Fobia Social (Trastorno de Ansiedad Social)

En un estudio de prevencion de recaida de fobia social, los pacientes que respondieron al final de un
estudio de dosis multiple, multicéntrico, con duracién de 20 semanas que comparé sertralina (50
mg/dia a 200 mg/dia) con placebo, fueron distribuidos en forma aleatoria durante 24 semanas
adicionales para continuar con el tratamiento de sertralina (dentro de 50 mg/dia a 200 mg/dia) o
sustitucién con placebo, mientras que los que respondieron a placebo permanecieron bajo el régimen
de placebo. Los pacientes que recibieron continuacion del tratamiento de sertralina experimentaron
una tasa de recaida méas baja estadisticamente significativa durante este estudio de 24 semanas que
los pacientes que fueron distribuidos en forma aleatoria al tratamiento de sustitucion con placebo.

Electrofisiologia cardiaca

En un estudio de QTc exhaustivo, realizado en estado de equilibrio con exposiciones
supraterapéuticas en voluntarios sanos (tratados con 400 mg/dia, dos veces la dosis maxima diaria
recomendada), el limite superior del IC bilateral del 90% para la diferencia de la media de los minimos
cuadrados emparejados por tiempo de QTcF entre sertralina y placebo (11,666 ms) fue mayor que el
umbral predefinido de 10 ms en el punto temporal de 4 horas posterior a la dosis. El analisis de
respuesta a la exposicion indico una relacion levemente positiva entre el QTcF y las concentraciones
plasmaticas de sertralina [0,036 ms/(ng/mL); p<0,0001]. Con base en el modelo de respuesta a la
exposicion, el umbral para la prolongacién con importancia clinica del QTcF (es decir, para que el IC
del 90% previsto exceda los 10 ms) es al menos 2,6 veces mayor que la Cmax promedio (86 ng/mL)
después de la dosis recomendada mas alta de sertralina (200 mg/dia) (consulte las secciones
Precauciones generales, Interacciones medicamentosas y de otro género, Reacciones secundarias y
adversas y Manifestaciones y manejo de la sobredosificacion o ingesta accidental).

6. CONTRAINDICACIONES
La sertralina esta contraindicada en pacientes con una hipersensibilidad conocida a la sertralina.

Esta contraindicado el uso concomitante en pacientes que toman inhibidores de la monoamino
oxidasa (IMAQ) (ver seccidén Precauciones generales).

Esta contraindicado el uso concomitante en pacientes que toman pimozida (ver seccion Interaccién
con otros productos medicinales y otras formas de interaccion).

El concentrado oral de sertralina esta contraindicado con el uso de disulfiram debido al contenido de
alcohol que tiene el concentrado oral (ver secciones Precauciones generales e Interaccion con otros
productos medicinales y otras formas de interaccion).
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7. PRECAUCIONES GENERALES

Sindrome serotoninérgico

Se ha reportado el desarrollo de sindromes que potencialmente amenazan la vida como el sindrome
serotoninérgico (SS) o el sindrome neuroléptico maligno (SNM) con inhibidores selectivos de la
recaptura de serotonina (ISRSs), incluyendo el tratamiento con sertralina. El riesgo de SS o SNM con
ISRSs se incrementa con el uso concomitante de farmacos serotoninérgicos (incluyendo anfetaminas,
triptanos y fentanilo y sus analogos, tramadol, dextrometorfano, tapentadol, meperidina, metadona,
pentazocina), con farmacos que afectan el metabolismo de serotonina (incluyendo IMAOs),
antipsicoticos y otros antagonistas de la dopamina. Los sintomas de SS pueden incluir cambios en el
estado mental (por ejemplo, agitacion, alucinaciones, coma), inestabilidad autonémica (por ejemplo,
taquicardia, presién sanguinea labil, hipertermia), alteraciones neuromusculares (por ejemplo,
hiperreflexia, incoordinacion) y/o sintomas gastrointestinales (por ejemplo, nausea, vomito, diarrea).
Algunos signos de SS, incluyen hipertermia, rigidez muscular, inestabilidad autondmica con posible
fluctuacién rapida de los signos vitales y cambios del estado mental parecidos al SNM. Se debe
monitorear la aparicion de signos y sintomas de SS y SMN en los pacientes (ver Seccién
Contraindicaciones).

Inhibidores de la monoamino oxidasa (IMAO)

Los casos de reacciones serias, en ocasiones fatales, han sido reportados en pacientes que reciben
sertralina en combinacion con un IMAO, incluyendo la IMAO selectiva, selegilina, la IMAO reversible,
moclobemida y farmacos IMAO, por ejemplo: Linezolid (un antibiético el cual es un IMAO reversible,
no selectivo) y azul de metileno. Algunos casos se presentaron con caracteristicas parecidas al SS,
cuyos sintomas incluyen: Hipertermia, rigidez, mioclonus, inestabilidad autonémica con posibles
fluctuaciones rapidas de los signos vitales, cambios en el estado mental que incluyen confusion,
irritabilidad y agitacion extrema que progresa hasta el delirio y el coma. Por lo tanto, la sertralina no
debe utilizarse en combinaciéon con una IMAO o dentro de los 14 dias de haber descontinuado el
tratamiento con una IMAO. De manera similar, por lo menos 14 dias deben de haber transcurrido
después de descontinuar el tratamiento con sertralina antes de iniciar una IMAO (ver seccion
Contraindicaciones).

Otros farmacos serotoninérgicos

La administracion concomitante de sertralina con otros farmacos que aumentan los efectos de
neurotransmision serotoninérgica, tal como las anfetaminas, triptofano, fenfluramina, agonistas 5-HT,
o el medicamento herbolario hierba de San Juan (Hypericum perforatum) debe tomarse con
precaucion y evitarse siempre que sea posible debido a la interacciéon farmacodinamica potencial.

Prolongacion del QTc/Torsade de Pointes (TdP)

Casos de prolongacién del QTc y TdP han sido reportados durante el uso de sertralina posterior a la
comercializacion. La mayoria de los informes ocurrieron en pacientes con otros factores de riesgo
para prolongacion del QTc/TdP. Por lo tanto, debe utilizarse la sertralina con precaucién en pacientes
con factores de riesgo para prolongacion del QTc (ver las secciones Interacciones medicamentosas y
de otro género y Propiedades farmacodinamicas).

Cambio de los inhibidores selectivos de la recaptura de serotonina, por sus siglas en inglés),
antidepresivos o farmacos antiobsesivos

Hay una experiencia controlada limitada con respecto al tiempo 6ptimo para cambiar de un ISRSs,
antidepresivo o farmaco antiobsesivo a sertralina. Debe ejercerse un juicio médico prudente y tener
cuidado cuando se cambia, particularmente de un agente de larga duracion tal como la fluoxetina. La
duracion de un periodo de depuracion para cambiar de un ISRSs a otro no ha sido establecida.

Activacién de la mania/hipomania

Durante las pruebas previas a la comercializacion, la hipomania o mania ocurrié en aproximadamente
0.4% de los pacientes tratados con sertralina. También se ha reportado activacion de la
mania/hipomania en una pequefa proporcién de pacientes con trastornos afectivos mayores tratados
con otros antidepresivos comerciales y farmacos antiobsesivos.

Convulsiones

Las convulsiones son un riesgo potencial cuando se administran farmacos antidepresivos y contra la
obsesion. Las convulsiones fueron reportadas en aproximadamente 0.08% de los pacientes tratados
con sertralina en el programa de desarrollo para depresion. No se reportaron convulsiones en
pacientes tratados con sertralina en el programa de desarrollo para panico. Durante el programa de
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desarrollo para TOC, cuatro de aproximadamente 1800 pacientes expuestos a sertralina
experimentaron convulsiones (aproximadamente 0.2%). Tres de estos pacientes eran adolescentes,
dos con trastornos de convulsiones y uno con una historia familiar de trastorno de convulsiones y
ninguno de los cuales estaba recibiendo medicamento anticonvulsivo. En todos los casos, la relacién
con la terapia de sertralina fue incierta. Ya que la sertralina no ha sido evaluada en pacientes con un
trastorno de convulsiones, debe evitarse en pacientes con epilepsia inestable; los pacientes con
epilepsia controlada deben ser monitoreados cuidadosamente. Debe descontinuarse la sertralina en
cualquier paciente que desarrolle convulsiones.

Suicidio/pensamientos suicidas o empeoramiento clinico

Todos los pacientes tratados con sertralina, en particular aquellos en alto riesgo, deben ser
monitoreados apropiadamente y observados estrechamente por deterioro clinico o conducta suicida.
Los pacientes, sus familiares y cuidadores deben ser animados a estar alertas ante la necesidad de
monitoreo por cualquier signo de deterioro clinico, conducta o pensamientos suicidas y cambios
inusuales de conducta, especialmente cuando se inicie una terapia o durante cualquier cambio de
dosis o de régimen de dosificacion. El riesgo de intento de suicidio debe ser considerado
especialmente en pacientes deprimidos y la menor cantidad de farmaco, consistente con un buen
manejo del paciente, debe ser provista para reducir el riesgo de sobredosis.

El suicidio es un riesgo conocido de la depresion y de otros trastornos psiquiatricos y estos trastornos
por si mismos son fuertes predictores de suicidio. El analisis total de ensayos a corto plazo controlados
con placebo de medicamentos antidepresivos (ISRS y otros) mostré que estos medicamentos
aumentan el riesgo de conducta suicida en nifos, adolescentes y adultos jovenes (edades de 18 a 24
afios) con depresidn mayor y otros trastornos psiquiatricos. Los estudios a corto plazo no mostraron
un aumento del riesgo de conductas suicidas con antidepresivos en comparacioén con el placebo en
adultos de una edad mayor de 24 anos; se observé una reduccion del riesgo de conductas suicidas
con antidepresivos en comparacion con el placebo en adultos de mas de 65 afos.

Disfuncién sexual

Los inhibidores selectivos de la recaptura de serotonina (ISRS) pueden causar sintomas de disfuncién
sexual (ver seccién Reacciones secundarias y adversas). Ha habido informes de disfuncién sexual de
larga duracién donde los sintomas han continuado a pesar de la interrupcién de los ISRS.

Hemorragia/sangrado anormal

Ha habido reportes de anormalidades en el sangrado con los ISRSs, desde equimosis y purpura hasta
hemorragias que amenazan la vida. Se recomienda tener precaucién con pacientes que estan
tomando ISRSs, particularmente en el uso concomitante de farmacos que se conoce afectan la funcion
plaquetaria (por ej., antipsicéticos atipicos y fenotiazinas, la mayoria de los antidepresivos triciclicos,
el 4cido acetilsalicilico y los farmacos anti-inflamatorios no esteroides [AINEs] asi como en pacientes
con una historia de trastorno de sangrado. (ver seccion Interacciones medicamentosas y de otro
género).

Hiponatremia
La hiponatremia puede ocurrir como resultado del tratamiento con un ISRS o Inhibidores de recaptura

de serotonina y norepinefrina (IRSN) incluyendo sertralina. En muchos casos, la hiponatremia parece
ser el resultado de un sindrome de secrecion inapropiada de la hormona antidiurética (SIADH). Se
han reportado casos de niveles de sodio sérico por debajo de 110 mmol/L. Los pacientes de edad
avanzada pueden tener mayor riesgo de desarrollar hiponatremia con un ISRS e IRSN. También los
pacientes que toman diuréticos o que de alguna otra forma presentan deplecién del volumen pueden
tener un mayor riesgo (ver seccién Dosis y via de administracién; Uso en personas de edad
avanzada). Se debe considerar la descontinuacion de sertralina en pacientes con hiponatremia
sintomatica y debe instituirse una intervencion médica apropiada. Los signos y sintomas de la
hiponatremia incluyen cefalea, dificultad para concentrarse, trastornos de la memoria, confusién,
debilidad e inestabilidad lo cual puede conducir a caidas. Los signos y sintomas asociados con los
casos mas severos y/o agudos han incluido las alucinaciones, sincope, convulsiones, coma, paro
respiratorio y muerte.

Debido a la bien establecida comorbilidad entre TOC y la depresion, el trastorno de panico y la
depresion, TEPT y la depresion y la fobia social y la depresién, deben observarse las mismas
precauciones observadas cuando se tratan pacientes con depresion al tratar pacientes con TOC,
trastornos de panico, TEPT o fobia social.
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Fracturas éseas

Estudios epidemiolégicos muestran un mayor riesgo de fracturas 6seas en pacientes que se
encuentran en tratamiento con inhibidores de recaptura de serotonina (IRSs) incluyendo sertralina. No
se conoce del todo el mecanismo que genera este riesgo.

Uso en insuficiencia hepatica

La sertralina es metabolizada ampliamente por el higado. Un estudio farmacocinético de dosis multiple
en sujetos con cirrosis leve estable demostré una vida media de eliminacién prolongada y
aproximadamente un ABC y Cmax tres veces mayores en comparacion con los sujetos normales. No
hubo diferencias significativas en el enlace proteico plasmatico observado entre los dos grupos. El
uso de sertralina en pacientes con enfermedad hepatica debe ser abordado con precaucion. Debe
utilizarse una dosis mas baja 0 menos frecuente en pacientes con trastorno hepatico.

Uso en la insuficiencia renal

La sertralina se metaboliza extensamente. La excrecion del farmaco sin cambio en la orina es una
ruta de eliminacién menor. En los estudios con pacientes que presentan trastorno renal de leve a
moderado, depuracién de creatinina de 30-60 mL/min) o trastorno renal de moderado a severo
(depuracién de creatinina de 10-29 mL/min), los parametros farmacocinéticos de dosis multiple (ABCo.-
24 0 Cmax) no fueron significativamente diferentes comparados con los controles. Las vidas medias
fueron similares y no hubo diferencias en el enlace proteico plasmatico en todos los grupos estudiados.
Este estudio indica, como se espero de la baja excrecidn renal de la sertralina que la dosificacion de
sertralina no tiene que ser ajustada con base en el grado de trastorno renal.

Diabetes/Pérdida del control Glucémico

Han sido reportados nuevos casos de inicio de diabetes mellitus en pacientes tratados con ISRSs
incluyendo sertralina. La pérdida del control glucémico incluyendo tanto hiperglucemia e hipoglucemia
también han sido reportados en pacientes con o sin diabetes pre-existente. Por lo que los pacientes
deben ser monitorizados al detectar algun signo o sintoma de las fluctuaciones de la glucosa. Los
pacientes diabéticos deben tener su control glucémico cuidadosamente monitoreado dado que sus
dosis de insulina y/o farmacos hipoglucemiantes concomitantes pueden necesitar ser ajustadas.

Glaucoma de anqulo cerrado

Los inhibidores selectivos de la recaptura de serotonina (ISRSs) incluyendo a la sertralina pueden
tener un efecto sobre el tamafio de la pupila resultando en Midriasis. Este efecto midriatico tiene el
potencial de reducir el angulo del ojo, resultando en un incremento en la presion ocular y en glaucoma
de angulo cerrado, especialmente en pacientes predispuestos. Por lo tanto la sertralina se debe de
utilizar con precaucion en pacientes con glaucoma de angulo cerrado o con antecedentes de
glaucoma.

Uso en nifios y adolescentes

Solamente se dispone de limitada evidencia clinica en relacién a informacién sobre seguridad a largo
plazo en nifios y adolescentes, incluyendo efectos sobre el crecimiento, la maduracién sexual y los
desarrollos cognitivo y del comportamiento (ver seccidon Precauciones en relacién con efectos de
carcinogénesis, mutagénesis, teratogénesis y fertilidad para los datos de seguridad preclinica
correspondientes). Los médicos deben monitorear a los pacientes pediatricos con tratamiento a largo
plazo en busca de anormalidades en el crecimiento y el desarrollo.

Efectos en la capacidad para utilizar o manejar maquinaria

Los estudios de farmacologia clinica han mostrado que sertralina no tiene efectos sobre el rendimiento
psicomotor. Sin embargo, como los psicofarmacos pueden afectar las capacidades fisicas o mentales
y el rendimiento en tareas potencialmente peligrosas como manejar un vehiculo u operar maquinaria,
debe de advertirsele apropiadamente esto al paciente.

8. RESTRICCIONES DE USO DURANTE EL EMBARAZO Y LA LACTANCIA

Embarazo

Se han realizado estudios de reproduccion en ratas y consejos a dosis de hasta aproximadamente 20
veces y 10 veces la dosis mg/kg maxima diaria en humanos, respectivamente. No hubo evidencia de
teratogenicidad a ningun nivel de dosis. Al nivel de dosis correspondiente a aproximadamente 2.5 a
10 veces la dosis maxima diaria en humanos en mg/kg, sin embargo, sertralina estuvo asociada con
una demora en la osificacion de los fetos, probablemente secundaria a los efectos sobre las madres.
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Hubo una disminuciéon de la supervivencia neonatal después de la administracion materna de
sertralina a dosis de aproximadamente cinco veces la dosis maxima diaria en humanos mg/kg. Se han
descrito efectos similares sobre la supervivencia neonatal para otros farmacos antidepresivos. La
significancia clinica de estos efectos es desconocida.

No existen estudios adecuados y bien controlados en mujeres embarazadas. Ya que los estudios de
reproduccion animal no siempre son predictivos de la respuesta humana, la sertralina debe utilizarse
durante el embarazo sdélo si lo beneficios percibidos sobrepasan los riesgos.

Si se emplea sertralina durante el embarazo y/o la lactancia, el médico debe saber que se han
reportado sintomas, incluyendo aquellos compatibles con reacciones de retiro, han sido reportados
en algunos neonatos cuyas madres recibieron antidepresivos inhibidores de recaptura de serotonina
selectiva, incluyendo sertralina.

Las mujeres con potencial reproductivo deben emplear un método anticonceptivo adecuado si toman
sertralina.

La exposicién a ISRSs durante el periodo tardio del embarazo puede incrementar el riesgo de
hipertension pulmonar persistente en el recién nacido (HPPRN). La HPPRN se presenta en 1-2 de
cada 1000 recién nacidos en la poblacion general y se asocia con una sustancial morbilidad y
mortalidad neonatal. En un estudio de control de casos retrospectivo de 377 mujeres cuyos nifios
nacieron con HPPRN y de 836 mujeres quienes sus nifios nacieron saludables, el riesgo de desarrollar
HPPRN fue aproximadamente seis veces mayor en nifios expuestos a ISRSs después de 20 semanas
de gestacién cuando se comparé con los nifios que no fueron expuestos a antidepresivos durante el
periodo de embarazo. Un estudio que incluyé 831,324 infantes nacidos en Suecia entre 1997-2005
reportd una razon de riesgo de 2.4 para HPPRN (95% IC 1.2 - 4.3) asociado con pacientes que
reportaron el uso materno de ISRSs durante el “embarazo temprano” y una razén de riesgo de 3.6
(95% IC 1.2-8.3) asociado con una combinacion de pacientes que reportaron el uso materno de
inhibidores de recaptura de serotonina selectiva durante el periodo de “embarazo temprano” y una
prescripcion prenatal inhibidores de recaptura de serotonina selectiva “en el embarazo tardio”.

Lactancia

Estudios aislados con pequefos numeros de madres lactantes y sus infantes indicaron niveles
insignificantes o no detectables de sertralina en el suero infantil, aunque los niveles de la leche
materna fue mas concentrado que en el suero materno. Su uso en las madres lactantes no es
recomendado a menos de que, a juicio del médico, los beneficios sobrepasen los riesgos.

9. REACCIONES SECUNDARIAS Y ADVERSAS

El perfil de efectos secundarios comunmente observado en los estudios doble-ciego, controlados con
placebo en pacientes con TOC, trastorno de panico, TEPT y fobia social fue similar al observado en
estudios clinicos con pacientes que presentan depresion.

RAM ordenadas por SOC y categorias de frecuencias del CIOMS enumeradas en orden
decreciente de gravedad médica o importancia clinica dentro de cada categoria de frecuencia
y SOC.

_ Clasificacion por Muy Comun Poco Comun Raro
Organos y Sistemas Comun (21/100 a <1/10) (21/1000 a <1/100) (21/10.000 a <1/1000) **
(21/10)

Trastornos de la sangre
y el sistema linfatico

Trombocitopenia’s,
leucopenia’$, prueba anormal
de la funcion de plaquetas’s

Trastornos del sistema
inmunitario

Hipersensibilidad”

Reacciodn anafilactoide™s

Trastornos endocrinos

Secrecion inadecuada de la
hormona antidiurética’s,
hiperprolactinemia’s,
hipotiroidismo’

Trastornos metabdlicos
y alimentarios

Disminucion del apetito,
aumento del apetito”

Diabetes mellitus’,
hiponatremia’$, hipoglucemia’,
hiperglucemia’®
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Clasificacion por Muy Comun Poco Comun Raro
Organos y Sistemas Comun (21/100 a <1/10) (21/1000 a <1/100) (21/10.000 a <1/1000) **
(21/10)
Trastornos psiquiatricos |Insomnio  |Sintomas depresivos*, |Alucinaciones’, Trastorno psicotico’
ansiedad*, agitacion*, |agresion’, estado de
bruxismo*, pesadillas*, |confusion’, estado de
disminucién de la libido* |animo euférico’
Trastornos del sistema |Mareos, Hipertonia’, temblores, [Sincope’, trastorno  |Sindrome serotoninérgico’s,
nervioso dolor de somnolencia, extrapiramidal’, coma’, convulsiones's,
cabeza’ parestesia’ contracciones distonia’$, acatisia’
involuntarias de los
musculos*,
hipoestesia’,
hipercinesia’,
migrafa’
Trastornos oculares Deterioro visual’ Midriasis’, edema
periorbital’
Trastornos del oido y el Tinnitus”
laberinto
Trastornos cardiacos Palpitaciones” Taquicardia’ Torsade de pointes’s (ver
secciones Precauciones
generales, Interacciones
medicamentosas y de otro
género y Propiedades
farmacodinamicas),
prolongacion del intervalo QT
en el electrocardiograma’ (ver
secciones Precauciones
generales, Interacciones
medicamentosas y de otro
género y Propiedades
farmacodinamicas), aumento
del colesterol en la sangre’s
Trastornos vasculares Bochornos’ Hemorragia’, Vasoconstriccion cerebral’$
hipertension’ (incluidos sindromes de
vasoconstriccion cerebral
reversible y de Call-Fleming)
Trastornos Bostezos” Broncoespasmo’,
respiratorios, toracicos epistaxis’
y mediastinicos
Trastornos Diarrea, Vémitos’, Hemorragia Pancreatitis’s
gastrointestinales nauseas |estrefiimiento’, dolor gastrointestinal’

abdominal’, sequedad
bucal, dispepsia

Trastornos
hepatobiliares

Aumento de la
alanina
aminotransferasa’,
aumento de la
aspartato
aminotransferasa’

Lesién hepatica™

Trastornos de la piel y
el tejido subcutaneo

Erupcion’,
hiperhidrosis

Urticaria’, purpura’,
prurito’, alopecia’

Necrdlisis epidérmica toxica's,
sindrome de Stevens-
Johnson', angioedema’s,
erupcioén exfoliativa’$, reaccion
de fotosensibilidad cutanea™s

Trastornos Artralgia’ Espasmos Rabdomidlisis’s,
musculoesqueléticos y musculares’ trismo’s
del tejido conjuntivo
Trastornos renales y Retencioén urinaria’, |Enuresis™
urinarios hematuria’,

incontinencia

urinaria®
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_ Clasificacion por Muy Comun Poco Comun Raro
Organos y Sistemas Comun (21/100 a <1/10) (21/1000 a <1/100) (21/10.000 a <1/1000) **
(21/10)

Trastornos del sistema
reproductivo y
mamarios

Trastorno de
eyaculacion, disfuncion
sexual (ver seccion
Precauciones
generales),
menstruacion irregular’

Priapismo’, galactorrea’,
ginecomastia’

Trastornos generales y
condiciones en el lugar
de la administracion

Dolor de pecho’,
malestar general’,
pirexia’, astenia’, fatiga’

Edema facial’, sindrome de
abstinencia a medicamentos’s

Trastornos de la
marcha’, edema
periférico’

Pruebas
complementarias

Aumento de peso’

Disminucién de peso’|Prueba de laboratorio anormal’

Lesiones, intoxicacion y
complicaciones
procedimentales

Fractura

‘RAM identificadas después de la comercializacion.

§=Frecuencia de RAM representada mediante el limite superior estimado del intervalo de confianza del 95%
calculado mediante “La Regla de 3”.

RAM=reaccién adversa al medicamento; SOC=Clasificacién por Organos y Sistemas; CIOMS=Consejo de
Organizaciones Internacionales de las Ciencias Médicas

** se elimina la columna Frecuencia desconocida (no se puede estimar a partir de los datos disponibles)
ya que por el momento no se posee ningun dato reportado en esta categoria de frecuencia

10. INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS Y DE OTRO GENERO

Inhibidores de monoamino oxidasa — ver secciones Contraindicaciones y Precauciones generales.

Pimozida — Se han demostrado aumentos en los niveles de pimozida en un estudio de una sola dosis
baja de pimozida (2 mg) con administracion concomitante de sertralina. Este aumento de los niveles
no estuvo asociado con ningun cambio en electrocardiograma (EKG). Aunque el mecanismo de esta
interaccion es desconocido, debido al estrecho indice terapéutico de pimozida, esta contraindicada la
administracion concomitante de sertralina y pimozida.

Concentrado oral de sertralina y disulfiram — Siempre que persistan los niveles séricos de disulfiram,
o disminuya la actividad de acetaldehido deshidrogenasa, la ingestiéon de etanol dara como resultado
una reaccion adversa. Dependiendo de la funcion hepatica, este efecto puede estar aun presente
durante dos semanas después de la ultima dosis, aunque la duracion tipica sea de una semana de
accion con dosis estandar. Por lo tanto, el concentrado oral de sertralina no debe ser utilizado en
combinacién con disulfiram o en un lapso de 14 dias después de haber descontinuado el tratamiento
con disulfiram (ver secciones Contraindicaciones y Precauciones generales).

Medicamentos que prolongan el intervalo QTC - El riesgo de prolongacion del QTc y/o arritmia
ventricular (por ejemplo, TdP) aumenta con el uso concomitante de otros medicamentos que
prolongan el intervalo QTc (por ejemplo, algunos antipsicoticos y antibidticos) (ver secciones -
Precauciones generales y Propiedades farmacodinamicas).

Depresivos SNC y alcohol — La administracién concomitante de sertralina 200 mg diarios no potencié
los efectos del alcohol, carbamazepina, haloperidol o fenitoina sobre el desempefio cognitivo
psicomotor en sujetos sanos; sin embargo, el uso concomitante de sertralina y el alcohol no esta
recomendado.

Litio — En los estudios controlados con placebo en voluntarios sanos, la administracién concomitante
de sertralina con litio no alteré6 de manera significativa la farmacocinética del litio, pero dio como
resultado un aumento en los temblores relativo con placebo, indicando una posible interaccion
farmacodinamica. Cuando se coadministra sertralina con otros medicamentos, tal como el litio, que
puede actuar via mecanismos serotoninérgicos, los pacientes deben ser monitoreados
apropiadamente.

Fenitoina - Un estudio controlado con placebo en voluntarios normales sugirié que la administracion
cronica de sertralina 200 mg/dia no produce una inhibicién clinicamente importante del metabolismo
de la fenitoina. Sin embargo, se recomienda que las concentraciones de fenitoina plasmatica sean
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monitoreadas después de iniciar la terapia con sertralina, con ajustes apropiados a la dosis de
fenitoina. Ademas, la administracion concomitante de fenitoina puede ocasionar una reduccion de los
niveles plasmaticos de sertralina.

Sumatriptan — Ha habido pocos reportes post-comercializacion que describen a pacientes con
debilidad, hiperreflexia, falta de coordinacién, confusién, ansiedad y agitacion después de utilizar
sertralina y sumatriptan. Si se garantiza clinicamente el tratamiento concomitante con sertralina y
sumatriptan, se recomienda tener una observacion apropiada del paciente (ver seccidon Precauciones
generales: Otros farmacos serotoninérgicos).

Otros farmacos serotoninérgicos - Ver seccidon Precauciones generales: Sindrome Serotoninérgico,
Inhibidores de la Monoamino oxidasa y Otros medicamentos Serotoninérgicos.

Farmacos que se unen a proteinas — Ya que la sertralina se une a las proteinas plasmaticas, debe
tenerse en mente el potencial de la sertralina para interactuar con otros farmacos que se unen a las
proteinas plasmaticas. Sin embargo, en tres estudios de interaccion formal con diazepam, tolbutamida
y warfarina, respectivamente, la sertralina no mostré tener efectos significativos sobre el enlace
proteico del substrato (ver subsecciones Warfarina y Otras interacciones farmacoldgicas).

Warfarina — La administracion concomitante de 200 mg diarios de sertralina con warfarina dio como
resultado un aumento pequefo pero estadisticamente significativo en el tiempo de la protrombina,
cuyo significado clinico es desconocido. De acuerdo a esto, debe monitorearse cuidadosamente el
tiempo de la protrombina cuando se inicie o0 se suspenda la terapia con sertralina.

Otras interacciones farmacoldgicas — Se han realizado estudios formales de interaccion farmacologica
con sertralina, la co-administracion de 200 mg diarios de sertralina con diazepam o tolbutamida dio
como resultado cambios pequefios pero estadisticamente significativos en algunos parametros
farmacocinéticos. La administracién concomitante con cimetidina ocasioné una disminucién sustancial
en la depuracién de sertralina. La significancia clinica de estos cambios es desconocida. La sertralina
no tuvo efecto sobre la habilidad del atenolol para el bloqueo adrenérgico. No se observé interaccién
de los 200 mg diarios de sertralina con glibenclamida o digoxina.

Terapia electroconvulsiva— No existen estudios clinicos que establezcan los riesgos o beneficios del
uso combinado de terapia electroconvulsiva (TEC) y sertralina.

Farmacos metabolizados por citocromo P450 2D6 — Existe variacion entre los antidepresivos con
respecto a su capacidad para inhibir la actividad de la isoenzima citocromo P450 (CYP) 2D6. La
significancia clinica de esto depende del alcance de la inhibicién y el indice terapéutico del farmaco
coadministrado. Los substratos CYP 2D6 con un estrecho indice terapéutico incluyen los
antidepresivos triciclicos (TCAs) y los antiarritmicos de clase 1C tal como la propafenona y la
flecainida. En los estudios formales de interaccion, la dosificacion crénica con 50 mg diarios de
sertralina mostré una elevacion minima (promedio 23% a- 37%) de los niveles plasmaticos de
desipramina en estado estable (un marcador de la actividad de la isoenzima CYP 2D6).

Farmacos metabolizados por otras enzimas CYP (CYP 3A3/4, CYP 2C9, CYP 2C19, CYP 1A2) -CYP
3A3/4: Los estudios de interaccion in vivo han demostrado que la administracion crénica de 200 mg
diarios de sertralina no inhiben la CYP 3A3/4 mediada por hidroxilacion 6-f3 del cortisol endégeno o el
metabolismo de la carbamazepina o terfenadina. Ademas, la administracién crénica de 50 mg diarios
de sertralina no inhiben el metabolismo mediado por CYP 3A3/4 de alprazolam. Los datos sugieren
que la sertralina no es un inhibidor clinicamente importante de CYP 3A3/4.

CYP 2C9: La aparente falta de efectos clinicamente significativos de la administracion crénica de 200
mg diarios de sertralina sobre las concentraciones plasmaticas de tolbutamida, fenitoina y warfarina
sugiere que la sertralina no es un inhibidor clinicamente importante de CYP 2C9 (ver subsecciones
Otras interacciones farmacolégicas, fenitoina y warfarina).

CYP 2C19: La aparente falta de efectos clinicamente significativos de la administracion cronica de
200 mg diarios de sertralina sobre las concentraciones plasmaticas de diazepam sugieren que la
sertralina no es un inhibidor clinicamente importante de CYP 2C19 (ver subseccion Otras
interacciones farmacoldgicas).
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CYP 1A2: Los estudios in vitro indican que la sertralina tiene poco o ningun potencial para inhibir CYP
1A2.

11. ALTERACIONES EN LOS RESULTADOS DE PRUEBAS DE LABORATORIO

Pruebas de laboratorio — Han sido reportados falsos positivos en pruebas de deteccién de
inmunoensayo en orina para las benzodiacepinas en pacientes tratados con sertralina. Esto se debe
a la falta de especificidad de las pruebas de deteccion. Resultados falsos positivos en las pruebas se
pueden esperar durante varios dias tras la interrupcién del tratamiento con sertralina. Pruebas de
confirmacion, tales como la cromatografia de gases / espectrometria de masas, distinguiran la
sertralina de las benzodiacepinas.

12. PRECAUCIONES EN RELACION CON EFECTOS DE CARCINOGENESIS, MUTAGENESIS,
TERATOGENESIS Y SOBRE LA FERTILIDAD

Extensos estudios de evaluacién de seguridad crénica en animales demuestran que la sertralina es
generalmente bien tolerada a dosis que son multiplos apreciables de aquéllas que son clinicamente
efectivas. También se ha demostrado que la sertralina estd exenta de efectos mutagénicos.

Estudios en Animales Jévenes

En un estudio de toxicologia en ratas Sprague-Dawley jovenes, se administraron niveles de
dosificacion oral de 0, 10, 40 u 80 mg/kg/dia de sertralina a ratas machos y hembras en los dias 21
hasta 56 después del nacimiento, con una fase de recuperacion sin dosificacion hasta el dia 196
después del nacimiento. La administracion de 80 mg/kg de sertralina a machos y hembras en los dias
21 a 56 después del nacimiento dio como resultado deshidratacién, cromorrinorrea y una reduccion
en la ganancia del peso corporal promedio. Ademas, ocurrieron también sibilancias, postura
encorvada y reduccién en el consumo de alimento en ratas machos a las que se administraron 80
mg/kg/dia. Ocurrieron retrasos en la maduracion sexual en los machos (80 mg/kg/dia) y en las
hembras (=10 mg/kg/dia), pero a pesar de este hallazgo, no hubo efectos relacionados con la
sertralina sobre ninguno de los criterios de valoracidon en los machos (pesos de los 6rganos,
apareamiento y fertilidad, movilidad del esperma o concentraciéon del esperma), ni en las hembras
(ciclo de estrogeno, apareamiento y fertilidad, o pardmetros ovéricos y uterinos). No hubo efectos
relacionados con la sertralina sobre ningun parametro de comportamiento (aprendizaje y memoria,
respuesta auditiva y actividad locomotora) en los machos, con una disminucién de la respuesta
auditiva ocurrida en las hembras a 40 y 80 mg/kg/dia. No hubo efectos relacionados con la sertralina
sobre la longitud del fémur, el peso cerebral, ni las observaciones brutas o microscopicas en la
necropsia a ningun nivel de dosis en machos o hembras. En machos jévenes, la dosis (maxima) sin
efecto adverso observado (NOAEL) para toxicidad general fue de 40 mg/kg/dia (correlacionado con
un Cmax de 262 ng/mL y con un AUCo- a 3170 ngehr/mL el Dia 56 posterior al nacimiento). En hembras
jévenes, no pudo establecerse el NOAEL con base en los retrasos en la maduracion sexual que
ocurrieron a 210 mg/kg. Todos los efectos anteriormente mencionados atribuidos a la administracion
de sertralina se revirtieron en algun punto durante la fase de recuperacion sin dosificacion del estudio.
No se ha establecido la relevancia clinica de estos efectos observados en ratas a las que se administré
sertralina.

Estudios de fertilidad en animales
En dos estudios realizados en ratas, la evidencia colectiva no mostré un efecto sobre parametros de
fertilidad.

Fertilidad

No hay datos de estudios clinicos sobre fertilidad. En estudios con animales no se observé efecto
sobre los parametros de fertilidad.

13. DOSIS Y VIA DE ADMINISTRACION

Via de Administracion: Oral.

La sertralina debe administrarse una vez al dia ya sea en la mafiana o en la tarde.

Las tabletas de sertralina pueden ser administrados con o sin alimentos.
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Tratamiento inicial

Depresiéon y TOC
El tratamiento de sertralina debe ser administrado a una dosis de 50 mg/dia.

Trastorno de panico, TEPT y fobia social

La terapia debe ser iniciada con 25 mg/dia. Después de una semana, la dosis debe ser aumentada a
50 mg una vez al dia. Este régimen de dosis ha demostrado reducir la frecuencia de efectos
secundarios emergentes con el tratamiento en etapa temprana caracteristicos del trastorno de panico.

Titulacion

Depresién, TOC, trastorno de panico y TEPT

Los pacientes que no responden a una dosis de 50 mg pueden beneficiarse de aumento de dosis. Los
cambios en las dosis pueden realizarse a intervalos de por lo menos una semana hasta un maximo
de 200 mg/dia. Los cambios en las dosis no deben efectuarse con mas frecuencia que una vez a la
semana debido a la media vida de eliminacién de 24 horas de la sertralina.

El inicio del efecto terapéutico puede verse en un lapso de 7 dias. Sin embargo, generalmente son
necesarios periodos mas largos para demostrar la respuesta terapéutica, especialmente en TOC.

Mantenimiento
La dosis durante la terapia a largo plazo debe mantenerse al nivel mas bajo efectivo, con ajustes
posteriores dependiendo de la respuesta terapéutica.

Uso en nifios

La seguridad y eficacia de sertralina ha sido establecida en pacientes pediatricos TOC de 6 a 17 afios.
La administracion de sertralina a pacientes pediatricos TOC (de edades 13 a 17 afios) debe comenzar
con 50 mg/dia. La terapia para los pacientes pediatricos TOC (edades de 6 a 12 afios) debe comenzar
con 25 mg/dia, aumentando a 50 mg/dia después de una semana. Las dosis posteriores pueden ser
incrementadas en caso de que haya una falta de respuesta en los incrementos de 50 mg/dia, hasta
200 mg/dia, segun sea necesario. En un estudio clinico con pacientes entre las edades de 6 a 17 afios
con depresiéon o TOC, la sertralina parece tener un perfil farmacocinético similar a aquel encontrado
en adultos. Sin embargo, el bajo peso corporal general de los nifios comparados con aquel de los
adultos debe tomarse en consideracion cuando se aumente la dosis de 50 mg.

Titulacién en nifios y adolescentes
La sertralina tiene una vida media de eliminacién de aproximadamente un dia; los cambios de dosis
no deben ocurrir a intervalos de menos de una semana.

Uso en personas de edad avanzada

Los pacientes de edad avanzada pueden recibir el mismo rango de dosis que los pacientes mas
jévenes. Mas de 700 pacientes de edad avanzada (> a 65 afios) han participado en estudios clinicos
que han demostrado la eficacia de sertralina en esta poblacion de pacientes. El patrén y la incidencia
de reacciones adversas en los pacientes de edad avanzada fue similar a aquellos de los pacientes
mas jovenes.

Uso en insuficiencia hepatica

El uso de sertralina en pacientes con enfermedad hepatica debe ser abordado con precaucion. Debe
utilizarse una dosis mas baja o menos frecuente en pacientes con disfuncién hepatica (ver seccién
Precauciones generales).

Uso en insuficiencia renal
La sertralina es extensamente metabolizada. La excrecion de farmaco sin cambio en la orina es una
ruta de eliminacién menor. Como se espera de una baja excrecion renal de sertralina, la dosis de
sertralina no tiene que ser ajustada con base en el grado de disfuncion renal (ver seccion
Precauciones generales).

14. MANIFESTACIONES Y MANEJO DE LA SOBREDOSIFICACION O INGESTA ACCIDENTAL

La sertralina tiene un margen de seguridad dependiente de la poblacion de pacientes y/o los
medicamentos concomitantes. Se han reportado muertes que incluyen sobredosis de sertralina, sola
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0 en combinacion con otros farmacos y/o con el alcohol. Por lo tanto, cualquier sobredosis debe ser
tratada agresivamente. Los sintomas de sobredosis incluyen efectos secundarios mediados por la
serotonina tales como prolongacion de QT en el electrocardiograma, TdP, (ver las secciones
Precauciones generales, Interacciones medicamentosas y de otro género y Propiedades
farmacodinamicas), somnolencia, trastornos gastrointestinales (tal como nausea y vomito),
taquicardia, temblores, agitacién y mareo. Menos frecuentemente se reporté coma.

No hay antidoto especifico para la sertralina. Se debe establecer y mantener una via aérea y asegurar
una adecuada oxigenacién y ventilacién, si fuese necesario. El carbéon activado, que puede ser
utilizado con un catartico, puede ser tan efectivo o mas que un lavado gastrico y debe ser considerado
para tratar la sobredosis. No se recomienda la induccién de emesis. Se recomienda el monitoreo
cardiaco y de signos vitales junto con medidas generales sintomaticas y de respaldo. Debido al gran
volumen de distribucién de la sertralina, es poco probable que la diuresis forzada, la dialisis, la
hemoperfusion y la transfusion de intercambio sean de beneficio.

15. PRESENTACIONES

Caja con 10, 14 o 28 tabletas con 50 0 100 mg en envase de burbuja.
16. RECOMENDACIONES SOBRE EL ALMACENAMIENTO
Consérvese a no mas de 30 °C y en lugar seco.

17. LEYENDAS DE PROTECCION

Su venta requiere receta médica.

No se use en embarazo y lactancia.

No se deje al alcance de los nifios.

En padecimientos hepaticos, este producto debera usarse bajo estricto control médico.

Reporte las sospechas de reaccién adversa al correo:
farmacovigilancia@cofepris.gob.mx y MEX.AEReporting@pfizer.com

18. NOMBRE Y DOMICILIO DEL LABORATORIO

Pfizer, S.A. de C.V.

Km. 63 Carretera México Toluca
Zona Industrial, C.P. 50140
Toluca, México, México.

19. NUMERO DE REGISTRO DEL MEDICAMENTO

Registro Numero SSA: 339M95 SSA IV
®Marca Registrada

Clave de IPP: 193300423L0054
Fecha de aprobacion: 18 de agosto-2020

| Para control Interno de Pfizer |
Elaboré: | Ariadna Herrera
Fecha de elaboracién: | 29/JUL/19
PCO que revis6: | Ana Lucia Salazar Duarte
Fecha de revision: | 08/AGO/19
Médico que revisé y aprobé: | Dra. Georgina Chi Lem
Fecha de Aprobaciéon: | 5/AGO/19
Referencia: | CDS 23
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INFORMACION PARA PRESCRIBIR REDUCIDA

Altruline®
Sertralina
Tableta
50 mg y 100 mg
1. DENOMINACION DISTINTIVA
Altruline®
2. DENOMINACION GENERICA

Sertralina.

3. FORMA FARMACEUTICA Y FORMULACION

Tabletas

Cada tableta contiene:

Clorhidrato de sertralina equivalente a 50 mg 100 mg
de Sertralina
Excipiente c.b.p. 1 tableta 1 tableta

4. INDICACIONES TERAPEUTICAS

Sertralina esta indicada para el tratamiento de sintomas de la depresion, incluyendo depresion
acompanada por sintomas de ansiedad, en pacientes con o sin historias de mania. Después de una
respuesta satisfactoria, la continuacién con terapia de sertralina es efectiva en prevenir las recaidas
de un episodio inicial de depresion o recurrencia de episodios depresivos posteriores.

La sertralina esta indicada para el tratamiento de trastorno obsesivo-compulsivo (TOC). Después de
una respuesta satisfactoria, la continuacién con la terapia de sertralina es efectiva en prevenir la
recaida del episodio inicial de TOC.

La sertralina esta indicada para el tratamiento de pacientes pediatricos con TOC (Mayores de 6 afios).
La sertralina esta indicada para el tratamiento de trastornos de panico, con o sin agorafobia.
Después de la respuesta satisfactoria, la continuacién con la terapia de sertralina es efectiva para
prevenir la recaida del episodio inicial de trastorno de panico.

La sertralina estéa indicada para el tratamiento de trastorno de estrés post-traumatico (TEPT).
Después de la respuesta satisfactoria, la continuaciéon con la terapia de sertralina es efectiva para
prevenir la recaida del episodio inicial de TEPT.

La sertralina esta indicada para el tratamiento de fobia social (trastorno de ansiedad social).
Después de la respuesta satisfactoria, la continuaciéon con la terapia de sertralina es efectiva para
prevenir la recaida del episodio inicial de fobia social.

5. CONTRAINDICACIONES

La sertralina esta contraindicada en pacientes con una hipersensibilidad conocida a la sertralina.

Esta contraindicado el uso concomitante en pacientes que toman inhibidores de la monoamino
oxidasa (IMAQ) (ver seccion Precauciones generales).

Esta contraindicado el uso concomitante en pacientes que toman pimozida (ver seccion Interaccion
con otros productos medicinales y otras formas de interaccion).
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El concentrado oral de sertralina esta contraindicado con el uso de disulfiram debido al contenido de
alcohol que tiene el concentrado oral (ver secciones Precauciones generales e Interaccion con otros
productos medicinales y otras formas de interaccion).

6. PRECAUCIONES GENERALES

Sindrome serotoninérgico

Se ha reportado el desarrollo de sindromes que potencialmente amenazan la vida como el sindrome
serotoninérgico (SS) o el sindrome neuroléptico maligno (SNM) con inhibidores selectivos de la
recaptura de serotonina (ISRSs), incluyendo el tratamiento con sertralina. El riesgo de SS o SNM con
ISRSs se incrementa con el uso concomitante de farmacos serotoninérgicos (incluyendo anfetaminas,
triptanos y fentanilo y sus analogos, tramadol, dextrometorfano, tapentadol, meperidina, metadona,
pentazocina), con farmacos que afectan el metabolismo de serotonina (incluyendo IMAOs),
antipsicoticos y otros antagonistas de la dopamina. Los sintomas de SS pueden incluir cambios en el
estado mental (por ejemplo, agitacion, alucinaciones, coma), inestabilidad autonémica (por ejemplo,
taquicardia, presién sanguinea labil, hipertermia), alteraciones neuromusculares (por ejemplo,
hiperreflexia, incoordinacion) y/o sintomas gastrointestinales (por ejemplo, nausea, vomito, diarrea).
Algunos signos de SS, incluyen hipertermia, rigidez muscular, inestabilidad autonémica con posible
fluctuacién rapida de los signos vitales y cambios del estado mental parecidos al SNM. Se debe
monitorear la aparicion de signos y sintomas de SS y SMN en los pacientes (ver Seccién
Contraindicaciones).

Inhibidores de la monoamino oxidasa (IMAQO)

Los casos de reacciones serias, en ocasiones fatales, han sido reportados en pacientes que reciben
sertralina en combinacion con un IMAO, incluyendo la IMAO selectiva, selegilina, la IMAO reversible,
moclobemida y farmacos IMAO, por ejemplo: Linezolid (un antibiético el cual es un IMAO reversible,
no selectivo) y azul de metileno. Algunos casos se presentaron con caracteristicas parecidas al SS,
cuyos sintomas incluyen: Hipertermia, rigidez, mioclonus, inestabilidad autonémica con posibles
fluctuaciones rapidas de los signos vitales, cambios en el estado mental que incluyen confusion,
irritabilidad y agitacion extrema que progresa hasta el delirio y el coma. Por lo tanto, la sertralina no
debe utilizarse en combinacién con una IMAO o dentro de los 14 dias de haber descontinuado el
tratamiento con una IMAO. De manera similar, por lo menos 14 dias deben de haber transcurrido
después de descontinuar el tratamiento con sertralina antes de iniciar una IMAO (ver seccién
Contraindicaciones).

Otros farmacos serotoninérgicos

La administracion concomitante de sertralina con otros farmacos que aumentan los efectos de
neurotransmision serotoninérgica, tal como las anfetaminas, triptofano, fenfluramina, agonistas 5-HT,
o el medicamento herbolario hierba de San Juan (Hypericum perforatum) debe tomarse con
precaucion y evitarse siempre que sea posible debido a la interaccidon farmacodindmica potencial.

Prolongacidén del QTc/Torsade de Pointes (TdP)

Casos de prolongacién del QTc y TdP han sido reportados durante el uso de sertralina posterior a la
comercializacion. La mayoria de los informes ocurrieron en pacientes con otros factores de riesgo
para prolongacion del QTc/TdP. Por lo tanto, debe utilizarse la sertralina con precaucion en pacientes
con factores de riesgo para prolongacion del QTc (ver las secciones Interacciones medicamentosas y
de otro género y Propiedades farmacodinamicas).

Cambio de los inhibidores selectivos de la recaptura de serotonina, por sus siglas en inglés),
antidepresivos o farmacos antiobsesivos

Hay una experiencia controlada limitada con respecto al tiempo 6ptimo para cambiar de un ISRSs,
antidepresivo o farmaco antiobsesivo a sertralina. Debe ejercerse un juicio médico prudente y tener
cuidado cuando se cambia, particularmente de un agente de larga duracién tal como la fluoxetina. La
duracion de un periodo de depuracion para cambiar de un ISRSs a otro no ha sido establecida.

Activacion de la mania/hipomania

Durante las pruebas previas a la comercializacion, la hipomania o mania ocurrié en aproximadamente
0.4% de los pacientes tratados con sertralina. También se ha reportado activacion de la
mania/hipomania en una pequefa proporcion de pacientes con trastornos afectivos mayores tratados
con otros antidepresivos comerciales y farmacos antiobsesivos.
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Convulsiones

Las convulsiones son un riesgo potencial cuando se administran farmacos antidepresivos y contra la
obsesion. Las convulsiones fueron reportadas en aproximadamente 0.08% de los pacientes tratados
con sertralina en el programa de desarrollo para depresion. No se reportaron convulsiones en
pacientes tratados con sertralina en el programa de desarrollo para panico. Durante el programa de
desarrollo para TOC, cuatro de aproximadamente 1800 pacientes expuestos a sertralina
experimentaron convulsiones (aproximadamente 0.2%). Tres de estos pacientes eran adolescentes,
dos con trastornos de convulsiones y uno con una historia familiar de trastorno de convulsiones y
ninguno de los cuales estaba recibiendo medicamento anticonvulsivo. En todos los casos, la relacién
con la terapia de sertralina fue incierta. Ya que la sertralina no ha sido evaluada en pacientes con un
trastorno de convulsiones, debe evitarse en pacientes con epilepsia inestable; los pacientes con
epilepsia controlada deben ser monitoreados cuidadosamente. Debe descontinuarse la sertralina en
cualquier paciente que desarrolle convulsiones.

Suicidio/pensamientos suicidas o empeoramiento clinico

Todos los pacientes tratados con sertralina, en particular aquellos en alto riesgo, deben ser
monitoreados apropiadamente y observados estrechamente por deterioro clinico o conducta suicida.
Los pacientes, sus familiares y cuidadores deben ser animados a estar alertas ante la necesidad de
monitoreo por cualquier signo de deterioro clinico, conducta o pensamientos suicidas y cambios
inusuales de conducta, especialmente cuando se inicie una terapia o durante cualquier cambio de
dosis o de régimen de dosificacion. El riesgo de intento de suicidio debe ser considerado
especialmente en pacientes deprimidos y la menor cantidad de farmaco, consistente con un buen
manejo del paciente, debe ser provista para reducir el riesgo de sobredosis.

El suicidio es un riesgo conocido de la depresion y de otros trastornos psiquiatricos y estos trastornos
por si mismos son fuertes predictores de suicidio. El analisis total de ensayos a corto plazo controlados
con placebo de medicamentos antidepresivos (ISRS y otros) mostré6 que estos medicamentos
aumentan el riesgo de conducta suicida en nifos, adolescentes y adultos jévenes (edades de 18 a 24
afios) con depresién mayor y otros trastornos psiquiatricos. Los estudios a corto plazo no mostraron
un aumento del riesgo de conductas suicidas con antidepresivos en comparacion con el placebo en
adultos de una edad mayor de 24 anos; se observé una reduccion del riesgo de conductas suicidas
con antidepresivos en comparacion con el placebo en adultos de mas de 65 afios.

Disfuncion sexual

Los inhibidores selectivos de la recaptura de serotonina (ISRS) pueden causar sintomas de disfuncién
sexual (ver seccion Reacciones secundarias y adversas). Ha habido informes de disfuncion sexual de
larga duracién donde los sintomas han continuado a pesar de la interrupcién de los ISRS.

Hemorragia/sangrado anormal

Ha habido reportes de anormalidades en el sangrado con los ISRSs, desde equimosis y purpura hasta
hemorragias que amenazan la vida. Se recomienda tener precaucién con pacientes que estan
tomando ISRSs, particularmente en el uso concomitante de farmacos que se conoce afectan la funcion
plaquetaria (por €j., antipsicéticos atipicos y fenotiazinas, la mayoria de los antidepresivos triciclicos,
el acido acetilsalicilico y los farmacos anti-inflamatorios no esteroides [AINESs] asi como en pacientes
con una historia de trastorno de sangrado. (ver seccion Interacciones medicamentosas y de otro
género).

Hiponatremia
La hiponatremia puede ocurrir como resultado del tratamiento con un ISRS o Inhibidores de recaptura

de serotonina y norepinefrina (IRSN) incluyendo sertralina. En muchos casos, la hiponatremia parece
ser el resultado de un sindrome de secrecion inapropiada de la hormona antidiurética (SIADH). Se
han reportado casos de niveles de sodio sérico por debajo de 110 mmol/L. Los pacientes de edad
avanzada pueden tener mayor riesgo de desarrollar hiponatremia con un ISRS e IRSN. También los
pacientes que toman diuréticos o que de alguna otra forma presentan deplecién del volumen pueden
tener un mayor riesgo (ver seccion Dosis y via de administracién; Uso en personas de edad
avanzada). Se debe considerar la descontinuacion de sertralina en pacientes con hiponatremia
sintomatica y debe instituirse una intervencién médica apropiada. Los signos y sintomas de la
hiponatremia incluyen cefalea, dificultad para concentrarse, trastornos de la memoria, confusién,
debilidad e inestabilidad lo cual puede conducir a caidas. Los signos y sintomas asociados con los
casos mas severos y/o agudos han incluido las alucinaciones, sincope, convulsiones, coma, paro
respiratorio y muerte.
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Debido a la bien establecida comorbilidad entre TOC y la depresion, el trastorno de panico y la
depresion, TEPT y la depresion y la fobia social y la depresién, deben observarse las mismas
precauciones observadas cuando se tratan pacientes con depresion al tratar pacientes con TOC,
trastornos de panico, TEPT o fobia social.

Fracturas éseas

Estudios epidemiolégicos muestran un mayor riesgo de fracturas 6seas en pacientes que se
encuentran en tratamiento con inhibidores de recaptura de serotonina (IRSs) incluyendo sertralina. No
se conoce del todo el mecanismo que genera este riesgo.

Uso en insuficiencia hepatica

La sertralina es metabolizada ampliamente por el higado. Un estudio farmacocinético de dosis multiple
en sujetos con cirrosis leve estable demostré una vida media de eliminacién prolongada y
aproximadamente un ABC y Cmax tres veces mayores en comparacion con los sujetos normales. No
hubo diferencias significativas en el enlace proteico plasmatico observado entre los dos grupos. El
uso de sertralina en pacientes con enfermedad hepatica debe ser abordado con precauciéon. Debe
utilizarse una dosis mas baja o menos frecuente en pacientes con trastorno hepatico.

Uso en la insuficiencia renal

La sertralina se metaboliza extensamente. La excrecién del farmaco sin cambio en la orina es una
ruta de eliminacion menor. En los estudios con pacientes que presentan trastorno renal de leve a
moderado, depuracion de creatinina de 30-60 mL/min) o trastorno renal de moderado a severo
(depuracién de creatinina de 10-29 mL/min), los parametros farmacocinéticos de dosis multiple (ABCo.
24 0 Cmax) no fueron significativamente diferentes comparados con los controles. Las vidas medias
fueron similares y no hubo diferencias en el enlace proteico plasmatico en todos los grupos estudiados.
Este estudio indica, como se espero de la baja excrecidn renal de la sertralina que la dosificacion de
sertralina no tiene que ser ajustada con base en el grado de trastorno renal.

Diabetes/Pérdida del control Glucémico

Han sido reportados nuevos casos de inicio de diabetes mellitus en pacientes tratados con ISRSs
incluyendo sertralina. La pérdida del control glucémico incluyendo tanto hiperglucemia e hipoglucemia
también han sido reportados en pacientes con o sin diabetes pre-existente. Por lo que los pacientes
deben ser monitorizados al detectar algun signo o sintoma de las fluctuaciones de la glucosa. Los
pacientes diabéticos deben tener su control glucémico cuidadosamente monitoreado dado que sus
dosis de insulina y/o farmacos hipoglucemiantes concomitantes pueden necesitar ser ajustadas.

Glaucoma de anqulo cerrado

Los inhibidores selectivos de la recaptura de serotonina (ISRSs) incluyendo a la sertralina pueden
tener un efecto sobre el tamafo de la pupila resultando en Midriasis. Este efecto midriatico tiene el
potencial de reducir el &ngulo del ojo, resultando en un incremento en la presion ocular y en glaucoma
de angulo cerrado, especialmente en pacientes predispuestos. Por lo tanto la sertralina se debe de
utilizar con precaucion en pacientes con glaucoma de angulo cerrado o con antecedentes de
glaucoma.

Uso en nifios y adolescentes

Solamente se dispone de limitada evidencia clinica en relacién a informacion sobre seguridad a largo
plazo en nifios y adolescentes, incluyendo efectos sobre el crecimiento, la maduracion sexual y los
desarrollos cognitivo y del comportamiento (ver secciéon Precauciones en relacion con efectos de
carcinogénesis, mutagénesis, teratogénesis y fertilidad para los datos de seguridad preclinica
correspondientes). Los médicos deben monitorear a los pacientes pediatricos con tratamiento a largo
plazo en busca de anormalidades en el crecimiento y el desarrollo.

Efectos en la capacidad para utilizar o manejar maquinaria

Los estudios de farmacologia clinica han mostrado que sertralina no tiene efectos sobre el rendimiento
psicomotor. Sin embargo, como los psicofarmacos pueden afectar las capacidades fisicas o mentales
y el rendimiento en tareas potencialmente peligrosas como manejar un vehiculo u operar maquinaria,
debe de advertirsele apropiadamente esto al paciente.
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7. RESTRICCIONES DE USO DURANTE EL EMBARAZO Y LA LACTANCIA

Embarazo

Se han realizado estudios de reproduccién en ratas y consejos a dosis de hasta aproximadamente 20
veces y 10 veces la dosis mg/kg maxima diaria en humanos, respectivamente. No hubo evidencia de
teratogenicidad a ningun nivel de dosis. Al nivel de dosis correspondiente a aproximadamente 2.5 a
10 veces la dosis maxima diaria en humanos en mg/kg, sin embargo, sertralina estuvo asociada con
una demora en la osificacion de los fetos, probablemente secundaria a los efectos sobre las madres.

Hubo una disminuciéon de la supervivencia neonatal después de la administracion materna de
sertralina a dosis de aproximadamente cinco veces la dosis maxima diaria en humanos mg/kg. Se han
descrito efectos similares sobre la supervivencia neonatal para otros farmacos antidepresivos. La
significancia clinica de estos efectos es desconocida.

No existen estudios adecuados y bien controlados en mujeres embarazadas. Ya que los estudios de
reproduccion animal no siempre son predictivos de la respuesta humana, la sertralina debe utilizarse
durante el embarazo sdélo si lo beneficios percibidos sobrepasan los riesgos.

Si se emplea sertralina durante el embarazo y/o la lactancia, el médico debe saber que se han
reportado sintomas, incluyendo aquellos compatibles con reacciones de retiro, han sido reportados
en algunos neonatos cuyas madres recibieron antidepresivos inhibidores de recaptura de serotonina
selectiva, incluyendo sertralina.

Las mujeres con potencial reproductivo deben emplear un método anticonceptivo adecuado si toman
sertralina.

La exposicién a ISRSs durante el periodo tardio del embarazo puede incrementar el riesgo de
hipertension pulmonar persistente en el recién nacido (HPPRN). La HPPRN se presenta en 1-2 de
cada 1000 recién nacidos en la poblacion general y se asocia con una sustancial morbilidad y
mortalidad neonatal. En un estudio de control de casos retrospectivo de 377 mujeres cuyos nifios
nacieron con HPPRN y de 836 mujeres quienes sus nifios nacieron saludables, el riesgo de desarrollar
HPPRN fue aproximadamente seis veces mayor en nifios expuestos a ISRSs después de 20 semanas
de gestacién cuando se comparé con los nifios que no fueron expuestos a antidepresivos durante el
periodo de embarazo. Un estudio que incluyé 831,324 infantes nacidos en Suecia entre 1997-2005
reportd una razon de riesgo de 2.4 para HPPRN (95% IC 1.2 - 4.3) asociado con pacientes que
reportaron el uso materno de ISRSs durante el “embarazo temprano” y una razén de riesgo de 3.6
(95% IC 1.2-8.3) asociado con una combinacion de pacientes que reportaron el uso materno de
inhibidores de recaptura de serotonina selectiva durante el periodo de “embarazo temprano” y una
prescripcidn prenatal inhibidores de recaptura de serotonina selectiva “en el embarazo tardio”.

Lactancia

Estudios aislados con pequefos numeros de madres lactantes y sus infantes indicaron niveles
insignificantes o no detectables de sertralina en el suero infantil, aunque los niveles de la leche
materna fue mas concentrado que en el suero materno. Su uso en las madres lactantes no es
recomendado a menos de que, a juicio del médico, los beneficios sobrepasen los riesgos.

8. REACCIONES SECUNDARIAS Y ADVERSAS

El perfil de efectos secundarios comunmente observado en los estudios doble-ciego, controlados con
placebo en pacientes con TOC, trastorno de panico, TEPT y fobia social fue similar al observado en
estudios clinicos con pacientes que presentan depresion.

RAM ordenadas por SOC y categorias de frecuencias del CIOMS enumeradas en orden
decreciente de gravedad médica o importancia clinica dentro de cada categoria de frecuencia
y SOC.

_ Clasificacion por Muy Comin Poco Comiun Raro
Organos y Sistemas | Comtun (21/100 a <1/10) (21/1000 a <1/100) (21/10.000 a <1/1000) **
(=1/10)

Trastornos de la sangre
y el sistema linfatico

Trombocitopenia’s,
leucopenia’$, prueba anormal
de la funcion de plaquetas™
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Clasificacion por Muy Comun Poco Comun Raro
Organos y Sistemas Comun (21/100 a <1/10) (21/1000 a <1/100) (21/10.000 a <1/1000) **
(21/10)
Trastornos del sistema Hipersensibilidad” Reaccion anafilactoide™s
inmunitario
Trastornos endocrinos Secrecion inadecuada de la
hormona antidiurética’s,
hiperprolactinemia’s,
hipotiroidismo’
Trastornos metabdlicos Disminucion del apetito, Diabetes mellitus’,
y alimentarios aumento del apetito’ hiponatremia’$, hipoglucemia’,
hiperglucemia'
Trastornos psiquiatricos {Insomnio  [Sintomas depresivos*, |Alucinaciones’, Trastorno psicético’
ansiedad*, agitacion*, |agresion’, estado de
bruxismo*, pesadillas*, |confusion’, estado de
disminucién de la libido* |animo euférico’
Trastornos del sistema |[Mareos, Hipertonia’, temblores, [Sincope’, trastorno  |Sindrome serotoninérgico’s,
nervioso dolor de somnolencia, extrapiramidal’, coma’, convulsiones's,
cabeza’ parestesia’ contracciones distonia’$, acatisia’
involuntarias de los
musculos®,
hipoestesia’,
hipercinesia’,
migrafia’
Trastornos oculares Deterioro visual’ Midriasis’, edema
periorbital’
Trastornos del oido y el Tinnitus’
laberinto
Trastornos cardiacos Palpitaciones” Taquicardia’ Torsade de pointes’s (ver
secciones Precauciones
generales, Interacciones
medicamentosas y de otro
género y Propiedades
farmacodinamicas),
prolongacion del intervalo QT
en el electrocardiograma’ (ver
secciones Precauciones
generales, Interacciones
medicamentosas y de otro
género y Propiedades
farmacodinamicas), aumento
del colesterol en la sangre’s
Trastornos vasculares Bochornos’ Hemorragia’, Vasoconstriccion cerebral’$
hipertension’ (incluidos sindromes de
vasoconstriccion cerebral
reversible y de Call-Fleming)
Trastornos Bostezos” Broncoespasmo’,
respiratorios, toracicos epistaxis’
y mediastinicos
Trastornos Diarrea, Vémitos’, Hemorragia Pancreatitis’s
gastrointestinales nauseas |estrefiimiento’, dolor gastrointestinal’

abdominal’, sequedad
bucal, dispepsia

Trastornos
hepatobiliares

Aumento de la
alanina
aminotransferasa’,
aumento de la
aspartato
aminotransferasa’

Lesién hepatica™

Trastornos de la piel y
el tejido subcutaneo

Erupcion’,
hiperhidrosis

Urticaria’, parpura’,
prurito’, alopecia’

Necrolisis epidérmica toxica’s,
sindrome de Stevens-
Johnson', angioedema’s,
erupcioén exfoliativa’$, reaccion
de fotosensibilidad cutanea™s
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_ Clasificacion por Muy Comun Poco Comun Raro
Organos y Sistemas Comun (21/100 a <1/10) (21/1000 a <1/100) (21/10.000 a <1/1000) **
(21/10)

Trastornos Artralgia’ Espasmos Rabdomidlisis’s,
musculoesqueléticos y musculares’ trismo’s
del tejido conjuntivo
Trastornos renales y Retencion urinaria’, |Enuresis’s
urinarios hematuria’,

incontinencia

urinaria*

Trastornos del sistema
reproductivo y
mamarios

Trastorno de
eyaculacion, disfuncion
sexual (ver seccion
Precauciones
generales),
menstruacion irregular’

Priapismo’, galactorrea’,
ginecomastia’

Trastornos generales y
condiciones en el lugar
de la administracion

Dolor de pecho’,
malestar general’,
pirexia’, astenia’, fatiga’

Edema facial’, sindrome de
abstinencia a medicamentos’s

Trastornos de la
marcha’, edema
periférico’

Pruebas
complementarias

Aumento de peso’

Disminucién de peso’|Prueba de laboratorio anormal’

Lesiones, intoxicacion y
complicaciones
procedimentales

Fractura

‘RAM identificadas después de la comercializacion.

§=Frecuencia de RAM representada mediante el limite superior estimado del intervalo de confianza del 95%
calculado mediante “La Regla de 3”.

RAM=reaccién adversa al medicamento; SOC=Clasificacién por Organos y Sistemas; CIOMS=Consejo de
Organizaciones Internacionales de las Ciencias Médicas

** se elimina la columna Frecuencia desconocida (no se puede estimar a partir de los datos disponibles)
ya que por el momento no se posee ningun dato reportado en esta categoria de frecuencia

9. INTERACCIONES MEDICAMENTOSAS Y DE OTRO GENERO

Inhibidores de monoamino oxidasa — ver secciones Contraindicaciones y Precauciones generales.

Pimozida — Se han demostrado aumentos en los niveles de pimozida en un estudio de una sola dosis
baja de pimozida (2 mg) con administracion concomitante de sertralina. Este aumento de los niveles
no estuvo asociado con ningun cambio en electrocardiograma (EKG). Aunque el mecanismo de esta
interaccidn es desconocido, debido al estrecho indice terapéutico de pimozida, esta contraindicada la
administracion concomitante de sertralina y pimozida.

Concentrado oral de sertralina y disulfiram — Siempre que persistan los niveles séricos de disulfiram,
o disminuya la actividad de acetaldehido deshidrogenasa, la ingestiéon de etanol dara como resultado
una reaccion adversa. Dependiendo de la funcion hepatica, este efecto puede estar aun presente
durante dos semanas después de la ultima dosis, aunque la duracion tipica sea de una semana de
accion con dosis estandar. Por lo tanto, el concentrado oral de sertralina no debe ser utilizado en
combinacién con disulfiram o en un lapso de 14 dias después de haber descontinuado el tratamiento
con disulfiram (ver secciones Contraindicaciones y Precauciones generales).

Medicamentos que prolongan el intervalo QTC - El riesgo de prolongacion del QTc y/o arritmia
ventricular (por ejemplo, TdP) aumenta con el uso concomitante de otros medicamentos que
prolongan el intervalo QTc (por ejemplo, algunos antipsicéticos y antibidticos) (ver secciones -
Precauciones generales y Propiedades farmacodinamicas).

Depresivos SNC y alcohol — La administracién concomitante de sertralina 200 mg diarios no potencié
los efectos del alcohol, carbamazepina, haloperidol o fenitoina sobre el desempefio cognitivo
psicomotor en sujetos sanos; sin embargo, el uso concomitante de sertralina y el alcohol no esta
recomendado.

Litio — En los estudios controlados con placebo en voluntarios sanos, la administracién concomitante
de sertralina con litio no alteré6 de manera significativa la farmacocinética del litio, pero dio como
resultado un aumento en los temblores relativo con placebo, indicando una posible interaccion
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farmacodinamica. Cuando se coadministra sertralina con otros medicamentos, tal como el litio, que
puede actuar via mecanismos serotoninérgicos, los pacientes deben ser monitoreados
apropiadamente.

Fenitoina - Un estudio controlado con placebo en voluntarios normales sugirié que la administracién
cronica de sertralina 200 mg/dia no produce una inhibicién clinicamente importante del metabolismo
de la fenitoina. Sin embargo, se recomienda que las concentraciones de fenitoina plasmatica sean
monitoreadas después de iniciar la terapia con sertralina, con ajustes apropiados a la dosis de
fenitoina. Ademas, la administracion concomitante de fenitoina puede ocasionar una reduccién de los
niveles plasmaticos de sertralina.

Sumatriptdan — Ha habido pocos reportes post-comercializacidon que describen a pacientes con
debilidad, hiperreflexia, falta de coordinacién, confusion, ansiedad y agitacion después de utilizar
sertralina y sumatriptan. Si se garantiza clinicamente el tratamiento concomitante con sertralina y
sumatriptan, se recomienda tener una observacion apropiada del paciente (ver seccion Precauciones
generales: Otros farmacos serotoninérgicos).

Otros farmacos serotoninérgicos - Ver seccién Precauciones generales: Sindrome Serotoninérgico,
Inhibidores de la Monoamino oxidasa y Otros medicamentos Serotoninérgicos.

Farmacos que se unen a proteinas — Ya que la sertralina se une a las proteinas plasmaticas, debe
tenerse en mente el potencial de la sertralina para interactuar con otros farmacos que se unen a las
proteinas plasmaticas. Sin embargo, en tres estudios de interaccion formal con diazepam, tolbutamida
y warfarina, respectivamente, la sertralina no mostré tener efectos significativos sobre el enlace
proteico del substrato (ver subsecciones Warfarina y Otras interacciones farmacoldgicas).

Warfarina — La administracion concomitante de 200 mg diarios de sertralina con warfarina dio como
resultado un aumento pequeno pero estadisticamente significativo en el tiempo de la protrombina,
cuyo significado clinico es desconocido. De acuerdo a esto, debe monitorearse cuidadosamente el
tiempo de la protrombina cuando se inicie o0 se suspenda la terapia con sertralina.

Otras interacciones farmacoldgicas — Se han realizado estudios formales de interaccion farmacolégica
con sertralina, la co-administracion de 200 mg diarios de sertralina con diazepam o tolbutamida dio
como resultado cambios pequefios pero estadisticamente significativos en algunos parametros
farmacocinéticos. La administraciéon concomitante con cimetidina ocasion una disminucién sustancial
en la depuracioén de sertralina. La significancia clinica de estos cambios es desconocida. La sertralina
no tuvo efecto sobre la habilidad del atenolol para el bloqueo adrenérgico. No se observé interaccion
de los 200 mg diarios de sertralina con glibenclamida o digoxina.

Terapia electroconvulsiva— No existen estudios clinicos que establezcan los riesgos o beneficios del
uso combinado de terapia electroconvulsiva (TEC) y sertralina.

Farmacos metabolizados por citocromo P450 2D6 — Existe variacion entre los antidepresivos con
respecto a su capacidad para inhibir la actividad de la isoenzima citocromo P450 (CYP) 2D6. La
significancia clinica de esto depende del alcance de la inhibicién y el indice terapéutico del farmaco
coadministrado. Los substratos CYP 2D6 con un estrecho indice terapéutico incluyen los
antidepresivos triciclicos (TCAs) y los antiarritmicos de clase 1C tal como la propafenona y la
flecainida. En los estudios formales de interaccion, la dosificacion crénica con 50 mg diarios de
sertralina mostré una elevacion minima (promedio 23% a- 37%) de los niveles plasmaticos de
desipramina en estado estable (un marcador de la actividad de la isoenzima CYP 2D6).

Farmacos metabolizados por otras enzimas CYP (CYP 3A3/4, CYP 2C9, CYP 2C19, CYP 1A2) -CYP
3A3/4: Los estudios de interaccién in vivo han demostrado que la administracion crénica de 200 mg
diarios de sertralina no inhiben la CYP 3A3/4 mediada por hidroxilacion 6-f3 del cortisol endégeno o el
metabolismo de la carbamazepina o terfenadina. Ademas, la administracion crénica de 50 mg diarios
de sertralina no inhiben el metabolismo mediado por CYP 3A3/4 de alprazolam. Los datos sugieren
que la sertralina no es un inhibidor clinicamente importante de CYP 3A3/4.

CYP 2C9: La aparente falta de efectos clinicamente significativos de la administracion crénica de 200
mg diarios de sertralina sobre las concentraciones plasmaticas de tolbutamida, fenitoina y warfarina
sugiere que la sertralina no es un inhibidor clinicamente importante de CYP 2C9 (ver subsecciones
Otras interacciones farmacolégicas, fenitoina y warfarina).
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CYP 2C19: La aparente falta de efectos clinicamente significativos de la administracion cronica de
200 mg diarios de sertralina sobre las concentraciones plasmaticas de diazepam sugieren que la
sertralina no es un inhibidor clinicamente importante de CYP 2C19 (ver subseccion Otras
interacciones farmacoldgicas).

CYP 1A2: Los estudios in vitro indican que la sertralina tiene poco o ningun potencial para inhibir CYP
1A2.

10. PRECAUCIONES EN RELACION CON EFECTOS DE CARCINOGENESIS, MUTAGENESIS,
TERATOGENESIS Y SOBRE LA FERTILIDAD

Extensos estudios de evaluacion de seguridad crénica en animales demuestran que la sertralina es
generalmente bien tolerada a dosis que son multiplos apreciables de aquéllas que son clinicamente
efectivas. También se ha demostrado que la sertralina esta exenta de efectos mutagénicos.

Estudios en Animales Jévenes

En un estudio de toxicologia en ratas Sprague-Dawley jévenes, se administraron niveles de
dosificacion oral de 0, 10, 40 u 80 mg/kg/dia de sertralina a ratas machos y hembras en los dias 21
hasta 56 después del nacimiento, con una fase de recuperacion sin dosificacién hasta el dia 196
después del nacimiento. La administracion de 80 mg/kg de sertralina a machos y hembras en los dias
21 a 56 después del nacimiento dio como resultado deshidratacién, cromorrinorrea y una reduccion
en la ganancia del peso corporal promedio. Ademas, ocurrieron también sibilancias, postura
encorvada y reduccién en el consumo de alimento en ratas machos a las que se administraron 80
mg/kg/dia. Ocurrieron retrasos en la maduracion sexual en los machos (80 mg/kg/dia) y en las
hembras (210 mg/kg/dia), pero a pesar de este hallazgo, no hubo efectos relacionados con la
sertralina sobre ninguno de los criterios de valoracidon en los machos (pesos de los 6rganos,
apareamiento y fertilidad, movilidad del esperma o concentraciéon del esperma), ni en las hembras
(ciclo de estrogeno, apareamiento y fertilidad, o pardmetros ovéricos y uterinos). No hubo efectos
relacionados con la sertralina sobre ningun parametro de comportamiento (aprendizaje y memoria,
respuesta auditiva y actividad locomotora) en los machos, con una disminucién de la respuesta
auditiva ocurrida en las hembras a 40 y 80 mg/kg/dia. No hubo efectos relacionados con la sertralina
sobre la longitud del fémur, el peso cerebral, ni las observaciones brutas o microscopicas en la
necropsia a ningun nivel de dosis en machos o hembras. En machos joévenes, la dosis (maxima) sin
efecto adverso observado (NOAEL) para toxicidad general fue de 40 mg/kg/dia (correlacionado con
un Cmax de 262 ng/mL y con un AUCo-t a 3170 ngehr/mL el Dia 56 posterior al nacimiento). En hembras
joévenes, no pudo establecerse el NOAEL con base en los retrasos en la maduracion sexual que
ocurrieron a 210 mg/kg. Todos los efectos anteriormente mencionados atribuidos a la administracion
de sertralina se revirtieron en algun punto durante la fase de recuperacion sin dosificacion del estudio.
No se ha establecido la relevancia clinica de estos efectos observados en ratas a las que se administré
sertralina.

Estudios de fertilidad en animales
En dos estudios realizados en ratas, la evidencia colectiva no mostré un efecto sobre parametros de
fertilidad.

%tos de estudios clinicos sobre fertilidad. En estudios con animales no se observo efecto
sobre los parametros de fertilidad.

11. DOSIS Y VIiA DE ADMINISTRACION

Via de Administracion: Oral.

La sertralina debe administrarse una vez al dia ya sea en la mafiana o en la tarde.

Las tabletas de sertralina pueden ser administrados con o sin alimentos.

Tratamiento inicial

Depresién y TOC

El tratamiento de sertralina debe ser administrado a una dosis de 50 mg/dia.
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Trastorno de panico, TEPT y fobia social

La terapia debe ser iniciada con 25 mg/dia. Después de una semana, la dosis debe ser aumentada a
50 mg una vez al dia. Este régimen de dosis ha demostrado reducir la frecuencia de efectos
secundarios emergentes con el tratamiento en etapa temprana caracteristicos del trastorno de panico.

Titulaciéon

Depresion, TOC, trastorno de panico y TEPT

Los pacientes que no responden a una dosis de 50 mg pueden beneficiarse de aumento de dosis. Los
cambios en las dosis pueden realizarse a intervalos de por lo menos una semana hasta un maximo
de 200 mg/dia. Los cambios en las dosis no deben efectuarse con mas frecuencia que una vez a la
semana debido a la media vida de eliminacion de 24 horas de la sertralina.

El inicio del efecto terapéutico puede verse en un lapso de 7 dias. Sin embargo, generalmente son
necesarios periodos mas largos para demostrar la respuesta terapéutica, especialmente en TOC.

Mantenimiento
La dosis durante la terapia a largo plazo debe mantenerse al nivel mas bajo efectivo, con ajustes
posteriores dependiendo de la respuesta terapéutica.

Uso en nifios

La seguridad y eficacia de sertralina ha sido establecida en pacientes pediatricos TOC de 6 a 17 afos.
La administracion de sertralina a pacientes pediatricos TOC (de edades 13 a 17 afios) debe comenzar
con 50 mg/dia. La terapia para los pacientes pediatricos TOC (edades de 6 a 12 afios) debe comenzar
con 25 mg/dia, aumentando a 50 mg/dia después de una semana. Las dosis posteriores pueden ser
incrementadas en caso de que haya una falta de respuesta en los incrementos de 50 mg/dia, hasta
200 mg/dia, segun sea necesario. En un estudio clinico con pacientes entre las edades de 6 a 17 afios
con depresion o TOC, la sertralina parece tener un perfil farmacocinético similar a aquel encontrado
en adultos. Sin embargo, el bajo peso corporal general de los nifios comparados con aquel de los
adultos debe tomarse en consideracion cuando se aumente la dosis de 50 mg.

Titulacién en nifios y adolescentes
La sertralina tiene una vida media de eliminacién de aproximadamente un dia; los cambios de dosis
no deben ocurrir a intervalos de menos de una semana.

Uso en personas de edad avanzada

Los pacientes de edad avanzada pueden recibir el mismo rango de dosis que los pacientes mas
jévenes. Mas de 700 pacientes de edad avanzada (> a 65 afios) han participado en estudios clinicos
que han demostrado la eficacia de sertralina en esta poblacién de pacientes. El patrén y la incidencia
de reacciones adversas en los pacientes de edad avanzada fue similar a aquellos de los pacientes
mas jovenes.

Uso en insuficiencia hepatica

El uso de sertralina en pacientes con enfermedad hepatica debe ser abordado con precaucion. Debe
utilizarse una dosis mas baja o menos frecuente en pacientes con disfuncion hepatica (ver seccion
Precauciones generales).

Uso en insuficiencia renal
La sertralina es extensamente metabolizada. La excrecion de farmaco sin cambio en la orina es una
ruta de eliminacién menor. Como se espera de una baja excrecion renal de sertralina, la dosis de
sertralina no tiene que ser ajustada con base en el grado de disfuncién renal (ver seccion
Precauciones generales).

12. MANIFESTACIONES Y MANEJO DE LA SOBREDOSIFICACION O INGESTA ACCIDENTAL

La sertralina tiene un margen de seguridad dependiente de la poblacion de pacientes y/o los
medicamentos concomitantes. Se han reportado muertes que incluyen sobredosis de sertralina, sola
0 en combinacion con otros farmacos y/o con el alcohol. Por lo tanto, cualquier sobredosis debe ser
tratada agresivamente. Los sintomas de sobredosis incluyen efectos secundarios mediados por la
serotonina tales como prolongacién de QT en el electrocardiograma, TdP, (ver las secciones
Precauciones generales, Interacciones medicamentosas y de otro género y Propiedades
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farmacodinamicas), somnolencia, trastornos gastrointestinales (tal como nausea y vomito),
taquicardia, temblores, agitacion y mareo. Menos frecuentemente se reporté coma.

No hay antidoto especifico para la sertralina. Se debe establecer y mantener una via aérea y asegurar
una adecuada oxigenacién y ventilacién, si fuese necesario. El carbon activado, que puede ser
utilizado con un catértico, puede ser tan efectivo o mas que un lavado gastrico y debe ser considerado
para tratar la sobredosis. No se recomienda la induccién de emesis. Se recomienda el monitoreo
cardiaco y de signos vitales junto con medidas generales sintomaticas y de respaldo. Debido al gran
volumen de distribucion de la sertralina, es poco probable que la diuresis forzada, la dialisis, la
hemoperfusion y la transfusion de intercambio sean de beneficio.

13. PRESENTACIONES
Caja con 10, 14 o 28 tabletas con 50 0 100 mg en envase de burbuja.
14. LEYENDAS DE PROTECCION

Su venta requiere receta médica.

No se use en embarazo y lactancia.

No se deje al alcance de los nifios.

En padecimientos hepaticos, este producto debera usarse bajo estricto control médico.

Reporte las sospechas de reaccién adversa al correo:
farmacovigilancia@cofepris.gob.mx y MEX.AEReporting@pfizer.com

15. NOMBRE Y DOMICILIO DEL LABORATORIO

Pfizer, S.A. de C.V.

Km. 63 Carretera México Toluca
Zona Industrial, C.P. 50140
Toluca, México, México.

16. NUMERO DE REGISTRO DEL MEDICAMENTO

Registro Numero SSA: 339M95 SSA IV
®Marca Registrada

Clave de IPP: 193300423L0054
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