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Ministerio de Salud DISPOSICIN N° & 2 5 F ]
Secretaria de Politicas, '

Regulacidn e Institutos
ANMAT

BUENOS AIRes, M 0 OCT 2014

VISTO el Expediente N© 1-0047-0000-003729-13-7 del Registro de
esta Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica

(ANMAT), y

CONSIDERANDO:

Que por las presentes actuaciones CRAVERI S.A.I.C. solicita se
autorice la inscripcién en el Registro de Especialidades Medicinales (REM) de
esta Administraciéon Nacional, de una nueva especialidad medicinal, fa que sera '
elaborada en la Republica Argenitina.

Que de la misma existe por lo menos un producto similar registrado
y comercializado en la Republica Argentina.

Que las actividades de elaboracién vy comerlcializacic')n de
especialidades medicinales se encuentran contempladas por la Ley 16.463 y los
Decretos 9.763/64, 1.890/92, y 150/92 (T.O. Decreto 177/93), y normas
complementarias.

Que la solicitud presentada encuadra en el Art. 3° del Decreto

150/92 (T.0. Decreto 177/93).
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Que consta la evaluacién técnica producida por el Departamento de
Registro.

Que consta la evaluacién técnica producida por el Instituto Nacional
de Medicamentos, en la que informa que el producto estudiado reune los
requisitos técnfcos que contempla la norma legal vigente, y que los
establecimientos declarados demuestran aptitud para la elaboracion y el control
de calidad del producto cuya ins;ripcién en el Registro sé solicita.

Que consta la evaluacidn técnica producida por el mencionado
Instituto, en la ;que informa que la indicacién, posologia, via de administracién,
condicién de venta, y los proyectos de rétulos y de prospectos se consideran
aceptables y retinen los 'requisitos qgue contempla la norma legal vigente.

Que los datos identificatorios caracteristicos a ser transcriptos en
los proyectos dé la Disposicién: Autorizante y del Certificado correspondiente,
han sido convalidados por las dreas técnicas precedentemente citadas.

Que la Direccibn General de Asuntos Juridicos de esta
Administracién Nacional, dictamina que se ha dado cumplimiento a los requisitos
legales y formales que contempla la normativa vigente en la materia.

Que corresponde autorizar la inscripcién en el REM. de la
especialidad medicinal objeto de la solicitud.

Que se actua en virtud de las facu.ltades conferidas por el Decreto

1490/92 y del Decreto 1271/13.
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Por ello;
EL ADMINISTRADOR NACIONAL DE LA ADMINISTRACION NACIONAL DE
MEDICAMENTOS, ALIMENTOS Y TECNOLOGIA MEDICA
DISPONE:

ARTICULO 19- Autorizase la insc'ripcién en el Registro Nacional de Especialida_des
Medicinales (REM) de la Administracion Nacional de Medicamentos, Alimentos y
Tecnologia Mé(l:lica de la especialidaa medicinal de nombre comercial
SERTRALINA CRAVERI y nombre/s genérico/s SERTRALINA, la que sera
elaborada en la Replﬂblica Argentina, de acuerdo a lo solicitado, en el tipo de
Tramite N° 1.2.1., por CRAVERI S.A.I.C, con los Datos Identificatorios
Caracteristicos que figuran como Anexo I de la presente Disposicién y que forma
parte integrante de la misma.

ARTICULO 2°0- Autorizanse los textos de los proyectos de rétulo/s y de
prospecto/s figurando como Anexo II de [a presente Disposicién y que forma
parte integrante de fa misma.

ARTICULO 3°- ‘Extiéndese, sobre la base de lo dispuesto en los Articulos
precedentes, el Certificado de Inscripcién en el REM, figurando como Anexo III
de la presente Disposicién y que forma parte integrante de la misma.

ARTICULO 4°- En los rétulos y prospectos autorizados deberd figurar la leyenda:
“ESPECIALIDAD' MEDICINAL AUTORIZADA POR EL MINISTERIO DE SALUD

CERTIFICADO N°...”, con exclusién de toda otra leyenda no contemplada en la
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norma legal vigente.

ARTICULO 5°- Con caracter previo a la comercializacion del producto cuya
inscripcion se autoriza por la presente disposicion, el titular del mismo debera

. I

notificar a esta Administracién Nacional la fecha de inicio de la elaboracién o
importacién del primer lote a comercializar a los fines de realizar la verificacion
técnica consistente en la constatacion de la capacidad de produccion y de control
correspondiente.

ARTICULO 6° - La vigencia del Certificado mencionado en el Articulo 3° serad por

cinco (5) aflos, a partir de la fecha impresa en el mismo.

_ARTICULO 70 - Registrese. Inscribase en el Registro Nacional de Especialidades

Medicinales al nuevo producto. Por Mesa de Entradas notifiquese al interesado,
haciéndole entrega de la copia autenticada de la presente Disposicion,
conjuntamente con sus Anexos I, II, y III. Girese a la Direccion de Gestion de

Informacién Técnica a los fines de confeccionar el legajo correspondiente.

| ﬂd»d;ﬂl.

EXPEDIENTE N°:1-0047-0000-003725-13-7
DISPOSICION NO: 7 2 37 Dr. OTTO A. ORSINGHER

Sub Admintstrador Nactonal
A NM AT,

Cumplido, archivese.



“2014. Afio de Homenaje al Aimirante Guillermo Brown, en el Bicentenario del Combate Naval de Montevideo™

g

Ministerio de Salud
Secretaria de Politicas,

Regulacion e Institutos
ANMAT

ANEXO I
DATOS IDENTIFICATORIOS CARACTERISTICOS DE LA ESPECIALIDAD

MEDICINAL INSCRIPTA EN EL REM MEDIANTE

DISPOSICION ANMAT NO: 7 2 3 7

Nombre comercial: SERTRALINA CRAVERLI.

Nombre/s genérico/s: SERTRALINA.

Industria: ARGENTINA.

Lugar/es de elaboracién: ARENGREEN 830, CIUDAD AUTONOMA DE BUENOS
AIRES.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicién se
detallan a continuacién:

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

Nombre Comercial: SERTRALINA CRAVERI,

Clasificacion ATC: NO6ABO6.

Indicacion/es autorizada/s: Indicada. para el tratamiento del - Trastorno .
Depresivo mayor (DSM IV)- Trastorno obsesivo compulsivo (DSM IV)- Trastorno
de angustia con o sin agorafobia (DSM IV)-Tras‘i‘:orno de ansiedad social (DSM
IV)- Trastorno por estrés postraumatico (DSM IV)-Sindrome disforico

premestrual (DSM IV)
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Concentracién/es: 55.95 mg de SERTRALINA CLORHIDRATO (equivalente a 50
mg de Sertralina).

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

Geﬁérico/s: SERTRALINA CLORHIDRATO 55.95 mg (equivalente a 50 mg de
Sertralina). )

Excipientes: ES+EARATO DE MAGNESIO 1.50 mg, POLIVINILPIRROLIDONA 4.50
mg, CELULOSA MICROCRISTALINA 45.35 mg, FOSFATO DIBASICO DE CALCIO
ANHIDRO 24.00 mg, ALMIDON; GLICOLATO DE SODIO 18.70 mg, OPADRY II
(ALCOHOL POLIVINILICO, POLIETILENGLICOL, DIOXIPO DE TITANIO Y TALCO)
3.00 mg. |

Origen del producto: Sintético o Semisintético.

Via/s de adm'inistracién: ORAL.

Envase/s Pri‘mario/s: BLISTER AL/PVC.

Presentacion: iENVASES CONTENIENDO 10, 20, 30, 50, 100 Y 500
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, SIENDO LOS DOS ULTIMOS PARA USO
HOSPITALARIO EXCLUSIVO.

Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 10, 20, 30, 50, 100 Y
500 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, SIENDGO LOS DOS ULTIMOS PARA USO
HOSPITALARIO EXCLUSIVO.

Periodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacion: TEMPERATURA DESDE 15°C HASTA 30°C,

/“qa\ | -
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Condicion de expendio: VENTA BAJO RECETA ARCHIVADA (LISTA 1V).

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

Nombre Comercial: SERTRALINA CRAVERI.

Clasificacion ATC: NOG6ABO6.

Indicacion/es autorizada/s: Indicada para el tratamiento del - Trastorno
Depresivo mayor (DSM IV)- Trastorno obsesivo compulsivo (DSM 1V)- Trastorno
de angustia con, o sin agorafobia (DSM IV)-Trastorno de ansiedad social (DSM
IV)- Trastorno por estrés p;ostraumético (DSM 1IV)- Sindrome disférico
premestrual (DSM IV). .

Concentracién/es: 111.90 mg de SERTRALINA CLORHIDRATO (équivalente a
100 mg de Sertralina).

Férmula completa por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

Genérico/s: SERTRALINA CLORHIDRATO 111.90 mg (equivalente a 100 mg de
Sertralina).

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 3.00 mg, POLIVINILPIRROLIDONA 9.00
mg, CELULOSA MICROCRISTALINA 90.70 mg, FOSFATO DIBASICO DE CALCIO
ANHIDRO 4;8.00 mg, ALMIDON‘ GLICOLATO DE SODIO 37.40 mg, OPADRY 1II
(ALCOHOL POLIVINILICO, POLIETILENGLICOL, DIOXIDO DE TITANIO Y TALCO)
6.00 mg.

Origen del producto: Sintético o Semisintético.



“2014. Afio de Homenaje al Almirante Guillermo Brown, en el Bicentenario del Combate Naval de Montevideo™

ey

Ministerio de Salud

Secretaria de Politicas,

Regulacion e Institutos
ANMA.T.

Via/s de administracion: ORAL.

Envase/s Primario/s: BLISTER AL/PVC.

Presentacién: ENVASES CONTENIENDO 10, 20, 30, 50, 100 Y 500
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS,' SIENDO LOS DOS ULTIMOS PARA USO
HOSPITALARIO EXCLUSIVO.

Contenido bor unidad de .venta: ENVASES CONTENIENDO 10, 20, 30, 50, 100 Y
500 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, SIENDO LOS DOS ULTIMOS PARA USO
HOSPITALARIO EXCLUSIVO.

Periodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacion: TEMPERATURA DESDE 15°C HASTA 30°C.

Condicién de expendio: VENTA BAJO RECETA ARCHIVADA (LISTA 1V).

W23 7 Nw& L
N Dr. OTT® A. ORSINGHER

Sub Administradar Naclonal
ANM.A.T,

DISPOSICION No:
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ANEXO II
TEXTO DEL/LOS ROTULO/S Y PROSPECTO/S AUTORIZADO/S
DE LA ESPECIALIDAD MEDICINAL INSCRIPTA EN EL REM MEDIANTE

DISPOSICION ANMAT No©

72357

dlw’w’ﬁ
Dr. OTIO A. ORSINGHER

Sub Administrader Naclonal
ANM.AT.
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PROYECTO DE PROSPECTO
SERTRALINA CRAVERI

CLORHIDRATO DE SERTRALINA 50 y 100 MG

Comprimidos Recubiertos

vVenta bajo receta archivada- Psicotrépico Lista IV Industria Argentina

ESTE MEDICAMENTO DEBER SER UTILIZAD LUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPCION Y VIGILANCI
DICA Y NO PUEDE REPETIRSE SIN UNA N EC EDICA

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA : '
SERTRALINA 50 CRAVERI

Cadga comprimido recubiertos contiena:

Clorhidroto de SERTRALINA ....cveeriiisccsnsscrcras 55,95 { 50 mg SERTRALINA base)

Excipientes: Polivinilpimalidona 4,50 mg; fosfato dibasico de calcio anhidre 24,00 mg: celulosa
microcristalina 45,35 mg; almidén glicolato de sodio 18,70 mg; estearato de magnesio 1,50 mg:
Opadray |l 85 [clcohol polivinfico, didxido de fitanic, polietilengticol, talco) 3,00 mg.

SERTRALINA 100 CRAVERI

Cada comprimido recubiertos contiene;

Clorhidrato de Sernaling..... ..o 111,20 mg { 100 mg SERTRALINA base}

Excipientes: Polivinipimolidona 2,00 mg: fosfato dibdsico de calcio anhidro 48,00 mg: celulosa
microcristalina 90,70 mg: almiddn glicolato de sodio 37,40 mg: estearato de magnesio 3,00 mg;
Opadray | 85 [adlcoho! poliviniice, didxide de titanio, polietienglicol, talco) 6,00 mg.

ACCION TERAPEUTICA
Anfidepresivo. '
Cddigo ATC: NOSABO6

INDICACIQNES
SERTRALINA CRAVERI estd indicado para el tratomiento del frastorno depresivo mayor [DSM V],

irastorno obsesive compulsivo (DSM IV}, trastomo de angustia con o sin agorafobia (DSM 1V},
franstorno de ansiedad social [DSM V), traslomo por estrés postraumdtico (DSM IV) y sindrome

disforico premenstrual {DSM V).

PROPIEDADES FARMACOLOGICAS
FARMACODINAMICA:
La sertraling &s un inhibidor potente y seleclivo (bloqueante) de la recaplecidén neuranal de

serotonina

CARDLIRA SPIZZIRRI
APLDERADA
CRAVERI 8.A.1.C.
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La sertraling tfiene solo efectos muy débiles sobre fa recaptacién neuronat de norepinefrina y

dopamina. En dosis clinicas SERTRALINA CRAVERI bloquea la recaptacién de la serofenina ]

dentro de las plaguetas humanas, SERTRALINA CRAVER| no posee accion estimulonte, sedativa
o anficolinérgica ni cardiotoxicidad en animales. En estudios controlados en voluntarios
normales, SERTRALINA CRAVER! ne produjo sedacidn y no interfirid con la actividad psicomotnz.
De acverdo ¢on su inhibicién selectiva de la recaptacién de 5-HT, SERTRALINA CRAVERI no
aumenta la actividad catecolaminérgica.

Estudios in vitro han demostrado que SERTRALINA CRAVER| no tiene dofinidad para los
receptores muscarnicos (colinérgicos), histaminérgicos, serotoninérgicos [5HT1A, SHTIB, 5HT2),
dopaminérgicos, adrenérgicos {alfa-1 dlfa-2 y beta). histaminérgicos, GABAmInérgicos o
benzodiazepinicos. _

La administracién crénica de serfralina demostrd en animales producir una disminucién del
nivel de receptores de norepinefiing en el cerebro, similar a lo observado con otras drogas que
son efectivas en el tratamiento del trastorno depresivo [DSM IV). La sertralina no inhibe a la
MAQ.

FARMACOCINETICA

Blodispobllidad sistémica: en el hombre se observé que la concentracion plasmética pico

(Crmax} de serfralina ocurre entre las 4,5 v 8.4 horas {luego de lo administraciéon de una dosis
orat unica entre 50 y 200 mg por un periode de 14 dias). La vida media plasmdética terminal
promedio de la serfraling es de dlrededor de 24 horas. Tomando como base este pardmetro
farmacocinético los niveles plasmaticos eslables deberian  ser logrados luego de
aproximadamente una semana de ingerir una Unica dosis orai por dig, La farmacocinética es
lineal y proporcional a la desis conforme lo ha demostrado un estudio con dosis Unica en el
que to Cmax y el drea bgjo la curva de las concenlraciones de sertralina [AUC) fueron
proporcionales o la desis en un rango entre 50 y 200 mg. Consistente con estd vida media de
eliminacion, existe uﬁc acumulacién de aproximadomente dos veces cuando se utilizan dosis
repetidas en un rango enfre 50 y 200 mg (en comparacidén con una Onica dosis). Lo
biodisponibilidad de una Unica dosis de sertraling en comprimidos es aproximadamente igual
a su dosis equi\'folernfe en solucidn.

En un estudio de biodisponibilidad relative en el que se comparé o farmacecinética de 100
mg de serfraling en solucion respecto de ta serfraline en comprimidos en 16 sujetos adultos
sanos, la relacién geométrica solucidn-comprimido de los valores del AUC y la Cmax fueron
114,8% y 120,6% respeciivemente con un valor de 90% para un intervalo de confianza entre el
80y 125%, coh excepcion del 90% superior det! intérvalo de confianza para la Cmax limite que
fue del 124,5%. _

Los efectos de los alimentos sobre la biedispeonibiidad de 1a sertraling en comprimidos o en
solucién concentrada oral fue estudicdo en sujetos a los que se adminsitrd una unica dosis con

y sin alime; Para los comprimidos el AUC aumentd liger ten cuando la droga fue

ARl
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administrada con alimentos pero lo Cmax fué un 25% mayor, mientras que el tiempo %ﬁ
- alcanzar la concentracion plasmdtica pico (Tmax) disminuyd de 8 horas a 5.5 horas post
ingesta. Para la solucidén concentrada, la Tmax fue un poco mdas prolongada que para el
comprimido, de 5,7 horas @ 7 horas cuando se administré con la comida
Metabollsmo: la seriraling sufre un muy importante metabolismo de primer paso hepdético. La
principal via de metabolizacién de la droga es la N-desmetilacion. La N-desmetilsertraling tiene
una vida media plasmdatica de eliminacién terminal de 62 @ 104 horos. Estudios in vivo & in vitro
han demosirado que el metabolito N-desmetilado es menos active que la sertralina. Tanto la
sertraling como la N-dessertralina son metabolizados por desaminacién oxidativa y posterior
reduccién, hidroxlacién y conjugacién con glucurénido. En un estudio con sertraling
radiomarcada en sujetos mascuiinos sanos se mostrd una actividad de sertralina en plasma
mencer al 5%. Aproximadamente un 40-45% de la radioactividad se recuperd en ¢rina a los ¢
dias. No se detecié sertraling inmodificada en la orina. Para el mismo pericdo de tiempo, la
medicién en heces demostré una actividod del 40-45%, incluyendo un 12-14% de sertraling
inmodificada.

Unlén o protelnas plasmdticas: in vitro los estudios de unidén a proteings con serfraling .

radiomarcada mostraron que la seriralina se une fuertemente q proteinas séricas (98%) en el
rango de 20-500 ng/mL. Sin embargo, en concentraciones de 200 y hasta 300 ng/mL la
sertraling no interfiere con otras drogas de alta unidn a proteinas plasmdaticas tales como la
warfarina y et propranolol,

Furmacocinédfica en poblacién pedidirica: la farmaococinética en poblacidn pedidtrica se
evalud en 61 pacientes pediaticos {29 de una edad comprendida entre los 6 vy 12 afios y 32
con una edad entre 13 v 17 afios} con diagnodstico de enfermedad obsesive compulsiva o
depresiébn mayor conforme a criterios DSM-IV, Luego de 42 dias de tratamiento con seriralina
se aurnentd la dosis a 200 mg/dia y se mantuvo esta dosis mdxima per un minimo de 11 dics. El
Oitimo dia del tratamiento con 200 mg/dia el grupe de nifios entre 6-12 afos mostré una media
de AUC (0-24 hs) de 3107 ng-h/mlL con una Cmax de 165 ng/ml y una vida media promedio de
26,2 horas. Bl grupo de 13-17 anos mostrd una media de AUC {0-24 hs) de 2296 ng.h/mL con
una Cmax de 123 ng/ml y una vida media promedio de 27.8 horas, Los elevados niveles
plasmdticos en el grupo de menos edad se atibuyé al bajo peso de los pacientes. No se
observaron diferencias debidas al sexo. Estudios farmacocinéticos de comparacién con
adultos de 45 afos mostraron que en la poblacién pediatrica el AUC es aproximadamente un
22% mds bajo al igual que la Cmax cuondo los valores experimentales fueron ajustados
conforme al peso corporal de tas poblaciones. En conjunto estos datos sugieren que [os niftos y
adolescentes metabolizan |a sertralina mucho més eficientemente que los adultos. De todas
formas, es aconsejable utilizar dosis ferapéuticas mas bajas en la poblacion pedidtiica sobre

todo en nifios muy jovenes y con bajo peso para evitar niveles plosmaticos excesivos.

Eg:rzzmm
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Edad: E clearance de creatinina en un grupo de 16 pacientes aftosos [8 masculinos y 8
femeninos) que fueron ftratados durgnte 14 dias con una dosis de 100 mg/dia fué
aproximadomente un 40% mds bajo que en un estudio simitar en pocientes jévenes {25-32
afos). En consecuencia el estado estable en ancianos podria alcanzarse en 2 a 3 semanas. £l
mismo estudio demostiré una disminucion del clearance del metabolito demetilado en varones
pero no en las mujeres.

Enfermedad hepdlica: tal como puede predecirse en vitud de su sitio primario de
metabolismo, las alteraciones de la funcién hepdtica pueden ofectar la eliminacidn de' la
serfralina. En pacientes con disfuncién hepdtica cronica gue recibieron sertralina en dosis de
50 mg/dia durante 21 dias se demostd una disminucién del clearance resultando esto en una
exposicidn de casi tres veces superior con respecto a pacientes voluntarios sin enfermedad
hepdtica, H nivei de exposicién para el metabolito desmentilado fue aproximadomente 2
veces superior, No se observé en ningun caso alteracion alguna en el grado de unidn a
proteinas plasmdaficas. Los efectos de la sertraling en pacientes con enfermedad hepdtica
meoderada a severa no han sido estudiados hasta el momento. Atento a esta informacion el
uso de seriraiina en pacientes con enfermedad hepética debe ser manejado con atencion y
se recomienda iniciar con la menor dosis pesible.

Enfermedad renal: como ya se explicd la serraling es extensamente metabolizada v lo
excrecion urinaria como serfraling inmodificada es poco importante como ruta de eliminacién,
En voluntarios con enfermedad renal moderada, moderada a severd y/o severa no se cbservd
alteraciones de la unién a proteinas cuando se administré una dosis de 200 mg de sertralina
" durante 21 dias. Este resultado sugiere que la farmacocinética de miltiples dosis de sertralina

' no se ve afectada por diverse grado de enfermedad renal,

POSOLOGIA Y MODO DE ADMINISTRACION

Tratamienfo inicial:
Dosis para adulios. ;

1- Trastorno de Depresidn Mayor [DSM V) y Trastorno Obsesivo-Compulsivo {DSM IV): se deberia
iniciar e tratamiento con 50 ma/dia de serralina administrada en una sola toma.

2- Trastorno de Angustia con o sin Agorafobia (DSM 1V), Trasterno por Estrés Post-traumdtico
[DSM IV) y Trastorno de Ansiedad Social (DSM IV): se deberfa iniciar el fratamiento con 25
mg/dia de serfraling adminisirada en una sola toma. luego de una semana se puede
aumentar la dosis a 50 mg/dia en una Unica foma. ¢
Aungue no se ha demostrado una relacidn entre la dosis y el efecto terapéutico en el
tratamiento del frastomo depresive mayor [DSM V), el trastorno de ansiedad coen o sin
agorafobia [DSM V), el frastorna obsesivo-compulsivo {DSM IV} o el trastorno por estrés post-

traumdtico [DSM IV) los pacientes en los estudios clinicos fueron fratados efectivamente con

una dosis entre 50-200 mg /dfa. En consecuencia, se recomienda una dosis de S0 mg/dia en

DIRECTORK TECNICA
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CHAYER! S.A.1.C,




CRAVERI

K

beneficiarse con una dosis mayor de hasta 200 mg/dio. Debido a la vida media de elimincc}‘i‘i_f"\‘.j AR
de 24 hs no se esperan efectos de la sertrating en la primer semana de tratamiento. o _., 2 3‘ 7
3- Trastorno Disférico Premenstrual {DSM IV): el tratamiento deberia iniciarse con una dosis de
50 mg/dia en una Unica toma. El tratomiento deberfa administrarse cada dia del ciclo
mentruct o fimitarse a |a fase 10tea, dependiendo de la evaluacidn profesional.

Aungue no se ha demostrade una relacién entre la dosis v el efecto tergpéufico en el
fratamiento del 'rrdsiorno disforico premenstrual [DSM V) los pacientes en los estudios clinicos
fueron tratados efectivamente con una dosis entre 50-150 mg /dia. En consecuencia. se
recomienda una dosis de 50 mg/dia en una Unica toma como dosis terapéutica inicial. Los
pacientes que no responden podrian beneficiarse con una dosis mayor de hasta 150 mg/dia
cugndo se decide implementar el fratamiento durante todo el ciclo menstrual. En este caso se |
deberia iniciar con 50 mg/dia y luege aumentar 50 mg/ciclo menstrual. $i el tratamiento se
iimita a la fase WWiea se recomienda una dosis de 100 mg/dia. En este caso se debe gqumentar
50 mg/dia durante los 3 primeros dias antes de alconzar la dosis requerida.

SERTRALINA CRAVERI debe administrarse siempre en una Unica dosis diarig ya sea por la
mafiana o por la noche.’

Dosis Pedigtricas

-Trostorno Obsesive Compulsive (DSM 1V): el fratamiento con SERTRALINA CRAVER! deberia
iniciarse a una dosis de 25 mg/dia en un Unica toma para nifos entre 612 afies y @ una dosis
de 50 mg/dia para nifios y adolescentes entre 13-17 afios .

Aunque no se ha demostrado una relacidn entre la dosis v el efecto terapéutico en el
tratamiento del frastorne obsesivo compulsivo (DSM 1V) los pacientes en los estudios clinicos
fuercn fratados efectivamente con una dosis entre 25-200 mg /dic. Los pacientes que no
responden a una dosis inicial de 25 & 50 mg/dia podrian beneficiarse con una dosis mayor de
hasta 200 mg!di’o. En los nifios debe tenerse muy en cuenta el peso corporal para evitar
sobredosis. :

Debido a la vida media de eliminacion de 24 hs no se esperan efectos de la sertralina en la
primer semana de tratamiento.

SERTRALINA CRAVERI debe administrarse siempre en una Onica dosis diaria ya sea por lo
mofana o porla noche.

Mantenimiento/ Continuacion / Extensién del Trafamiento con SERTRALINA CRAVERI.

Trastorno Depresive Mayor {DSM IV): es generaimente aceptado que los episodios agudos
requieren varios meses de terapia farmacolégica mdés alld de la respuesta ferapéutica inicial,
La evaluacion sistematica de lo serfralina demostrd que su eficacio anfidepresiva se mantiene
por periodos de hasta 44 semanas luego de unas 8 semanas de tratamiento inicial con 50-200
mg/dia (dosis promedio 70 mg/dia). No se sabe si la dosis de mantenimiento debe serigual ala
dosis necesaria para obtener la respuesta inicial. Los pacientes deben ser evcluados

perddicamente para determinar la necesidad de iratamient ntenimiento.
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Trastorno de Estrés Post-traumdtico: es generalmente aceptado que este frastorno requiere N

varios meses de terapia farmacoldgica sostenida luego de Id respuesta inicial. La evaluacion
sistemdtica de la sertralina demaostréd que su eficacia antidepresiva se mantiene por periodos
de hasta 28 semanas luego de unas 24 semanas de tratamiento inicial con 50-200 mg/dia

No se sabe si la dosis de mon‘renimien?d debe ser igual a la dosis necesaria para obtener Ia
respuesta inicial. Los pacientes deben ser evaluados periddicamenie para determinar Ia
hecesidod de fratamiento de mantenimiento.

Trastorno de ansiedad social [DSM IV): este trastormno requiere varios meses de terapia
farmacoldgico sostenida luego de la respuesta inicial. La evaluacién sistemdalica de la
sertraling demostrd que su eficacia antidepresiva se mantiene por perfodos de hasta 24
sermanas luego de unas 20 semanas de tratamiento inicial con 50-200 mg/dia. Los gjustes de la
dosis deben ser reqlizados con el fin de mantener a los pacientes con la dosis minima efectiva
v los pacientes deben ser evaluados periddicamente para determinar la necesidad de
mantener el tratamiento por mucho mds tiempo.

Trastorno Obsesive-Compuksivo {DSM IV} y Trastorno de Angustia con © sin Agorafobia (DSM (V).
es generalmente aceptado gue estos trastornos requieren varics meses de terapio
farmacoldgica sostenida luego de la respuesta inicial. La evaluacién sistemdtica de la
serfralina demostrd que su eficacia anfidepresiva s&¢ mantiene por periodos de hosta 28
semanas en pacientes con estas dos afecciones que respondieron durante las fases iniciales
del fratomiento a yna dosis de 50-200 mg/dia.

No se sabe si la dosis de mantenimiento debe ser igual a la dosis necesarid para obtener la
respuesta inicial. Los pacientes deben ser evaluados periddicamente para determinar la
necesidad de tratamiento de mantenimiento.

Trastorno Disforico Premenstrual (DSM IV): la efectividad a largo plazo, por més de 3 ciclos
menstruales, no ha sido demostrada en estudios controlados. $in embargo. comao las mujeres
mencionon que sus sintomas empeoron con la edad hasta su fotal alivio luego de la
menopc:dsio, es razonable considerar continuar el ratamiento en pacientes respondedores. Es
posible que sean necesarios Qjustes de las dosis (bor ejemplo dosificaclon diaria durante el
ciclo menstrual versus dosificacién en fase Iuteq) pora mantener a la paciente en la dosis
minima efectiva. Los pacientes deben ser evaluados peridédicamente para determinar la
necesidad de continuar el fratamiento.

Cambio de fratamiento de los pacientes con Serfralina a IMAC o cambio de IMAO a Serfralina:
debe permitirse un periodo de 14 dias entre la discontinuacidn de un IMAQ y el inicio del
’frcr\cmiento con SERTRALINA CRAVERL El mismo pericdo de tiempo debe esperarse pard
cambiar el fratamiento ;ie SERTRALINA CRAVER| a cualquier IMAD.

Dosis en poblaciones especiales;

Dosis en pacientes con enfermedad hepdtica: el uso de serfralina en pacientes con

alteraciones hepética debe ser realizado con precaucion. Los efectos del medicamento en
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pacientes con insuficiencia hepdtica no han sido estudiades. Si se decide utilizar sen‘rculiné enz 5 7

pacientes con enfermedad hepdtica debe considerarse lo dosis minima posibla.

Disconfinuacidn del tratamienio con SERTRALINA CRAVER!:

Es posible que al dejar de usar el medicamento aparezcan sintomas de discontinuacion, fal
como ocurre con ofros SSRIs y SNRIs. Los pacienies deberian ser monitoreados para detectar
tempranamente tal situacién. La reduccidn gradual de la dosis antes que el cese abrupto de
la medicacién es lo més recomendable en tanto esto seq posible. Si se presentaran sintomas
intolerables luego de la intemupcion del fratamiento enfonces es recomendable voiver a
administrar el medicamento a la dlfima dosis ¥ fuego reiniciar el proceso de disminucién

progresiva de la dosis pero de manera mds gradual.

c DICACIONES

Este medicamento estd contraindicado en;

. Pacientes que toman inhibidores de la monoamino oxidasa (IMAQs) [ver ADVERTENCIAS
y PRECAUCIONES}.

. Pacientes gque toman al mismo fiempo pimozida (ver INTERACCIONES CON OTROS
MEDICAMENTOS Y OTRAS FORMAS DE INTERACCION).

. Pacientes con hipersensibilidod conocida ¢ lo droga © a cualguiera de los
componentes de o formulacidn. '

) Pacientes mencres de 18 afios de edad con cuadros de depresidn.

ADVERTENCIAS

Bl usc de antidepresivos con indicacian aprobada por ensayos clinicos controlados en en nifos
y adolescentes con Trastcmo Depresivo Mayer (DSM IV) v ofras condiciones psiquidtricas
deberd establecerse en un marco terapéutico adecuado a cada paciente en particular, Este
incluye: '

a) que la indicacidn sea hecha por especialistas que puedan monitorear rigurosamente
la emergencia de cualquier signc de agravamiento ¢ aumento de la ideacion suicida, como
asi también cambios conductuales con sintomas del tipo de agitacion:

b) que se tengan en cuenta los resultados de los Ultimos ensayos clinicos controlados;

c] gue se considere que el beneficio clinico debe justificar el riesgo potencial,

Los siguientes sintomas fueron reportades en pacientes adultos y menores de 18 afos tratados
con antidepresivos ISRS o con ofros antfidepresivos con mecanismo de accidn compartida
tanto para el Trastorno Depresivo Mayor come para ofras indicaciones {psiquiaticas y no
psiquidtricas): ansiedad. agitacion, ataque de pdanico, insomnio, iritabilidad. hostilidad
{agresividad], impulsividad, acotisic, hipomania y mania. Aungue la causalidad ante la
aparicidn de estos sintomas y el empecramiento de la depresién y/o la aparicion de impulsos
suicidas no ha sido establecida existe la inquietud de que dichos sinfomas puedan ser

precursores dg ideacion suicida emergente.,
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Los familiares vy quienes cuidan a los pacientes deberian ser alertados acerca de ia necesiZdz 3 ?

de seguimiento de los pacientes en relacidn tanto de los sintomas descriptos como de la
gparicion de ideacion svicida y reportarlo iInmediatamente a tos profesionales fratantes.

Dicho seguimiento debe incluir la observacion dioria de los pacientes por sus familiares o
quienes estén a corgo de sus cuidados.

Si se toma |la decision de discontinuar el fratamiento la medicacion debe ser reducida lo mds
rapidamente posible, pero al misme tiempo en farma gradual teniendo en cuenta el esquema
indicade para cada principio activo, dado que en alguncs casos la discontinuacion abrupta
puede asociarse con cierfos sfniomqs de retirada.

La seguridad y eficacia en pacientes menores de 18 afios no ha sido establecida e'xcepto en
¢l caso de aquellos pacientes con Trasfomo Obsesivo Compulsivo (TOC).

Svici fidad ogas antidepresivas

En comparacion con el placebo, las drogas antidepresivas aumentaron el iesgoe de ideaciony
comportamiento suicida (svicldabilidad) en nifios, adolescentes v adultos jdvenes en estudios
a corto ploze del frastorno depresivo mayor {DSM IV} v ofros trastornos psiquidtricos. Ante el
posible uso de SERTRALINA CRAVERI ¢ cualquier ofro antidepresivo en nifigs, adolescentas o
jdvenes adultos, se debe evaluor este riesge con la necesidad clinica, ’

La depresidn, junto con otros determinados trastornos psiquidtricos, esta relacionada con un
aumento del riesgo de suicidio. Se debe monitorear apropiadaomente a los pacientes de
cualquier edad que inicien una terapia con antidepresivos y se debe hacer un seguimiento
atento para detectar un posible empecramiento clinico, alteraciones de la sociabilidad o la
aparicién de cambios anomales en el comportamiente. No estd aprobodo el uso de
SERTRALINA CRAVERI en pacientes pediatricos exceplo en et caso de aquellos con trastorno
ohsesivo compulsivo (TOC).

Empeoramiento clinico y riesgo de suicidio

Aquellos pacientes con trastomo depresivo mayor {TDM), tanto adulfos como pedidtricos,
pueden experimeniar un empecramiento del cuadro de depresion y/o la aparicidon de
ideaciones y comportamientos suicidas (suicidabllidad) o de cambios en el compeortamiento,
ya sea que reciban drogas antidepresivas o no, y dicho riesgo puede persistir hasta tanio se
logre una remisién si_gniﬁco?ivc. El suicidic es un riesgo conocido que conllevan [os cuadres de
depresién junto con otros trastornos psiquidticos, v estos desdrdenes en si mismos son los
indicadores de suicidio mas fuertes. No obstante, desde hace tiempo existe la preocupacion
de que los anfidepresivos puedan ser responsables de inducir el empecramiento de la
depresién y la aparicién de suicidobill:dcd en algunos pacientes durante las primeras etapas
del fratamiento. Los andlisis combinados de estudios clinicos a corto plazo controlados con
placebo sobre drogos anfidepresivas (ISRS y otros) revelaron que estas drogas aumentan el
riesgo de padecer ideacionss y comportamientos suicidas ({suicidabilidaod) en nifios, -
adolescentes y jdvenes adultos [de enire 18y 24 afios de edad) que sufren frostorno depresivo
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mayor (TDM] vy ofros trastornos psiquidtricos. En estudios a coro plazo no se observd un
aumento del riesgo de suicidabilidad con el uso de antidepresivos en comparacién con el
placebo en adultos mayores de 24 afos de edad; hubo vno reduccién con el uso de
antidepresivos en comparacion con el placebo en adulios de 65 aios de edad y mayores.

Los andlisis combinados de estudios controlados con placebo llevados a cabo en nifios v
adolescentes con TDM, trastorno obsesive compulsivo {TOC) v otros trastormnos psiquidtricos
incluyeron un total de 24 estudios a corto plazo sobre el uso de 9 drogas antidepresivas en més
de 4.400 pacientes. Los andlisis combincdos de estudios confrorcdos con placebo levados a
cabo en adultos con TDM u otros trastornos psiquidtricos incluyeron un total de 295 estudios a
corto plazo [con una mediana de duracidon de 2 meses) sobre el uso de 11 drogas
antidepresivas en mds de 77.000 pacientes. Se ohservo una variacién considerable en el riesgo
de suicidabilidad enfre as distintas drogas, pero hube una tendencia al aumento del rigsgo en
los pacientes mds jovenes con el uso de casi todas los drogas estudiadas. Hubo diferencias en
&l rigsgo absoluto de suicidabilidad entre s distintas indicaciones; la mayor incidencia se dio
en e TDM. Las diferencias relacionadas al riesgo [férmaco respecto del uso de placebo), sin
embargo, fuercn relativamente estables dentro de los grupos de edad y entre las indicaciones.
Las diferencias relacionadas al riesgo [las diferencias entre 1a droga y el placebo en el nimero

de casos de suicidabilidad por 1.000 pacientes tratados) se proporcionan en la Tabla siguiente:

Rango de Edad | Diferenclas entre la droga y el placebo en el nimero de casos
de svicidabilldad cada 1.000 pacientes trotados

Aumentos en comparacidén con la ufilizacion de placebo

<18 14 casos adicionales

18-24 5 casos adicionales

Disminuciones respecto del uso de placebo

25-64 1 Caso menos

>Sigudd a 65 6 CAses menos

No ocumieron casos de svicidio en 'ninguno de los ensayoes pedidhicos. Hubo casos de suicidios
en los ensayos realizados en adultos, pero ia cantidad no fue suficiente para obtener
conclusiones en relacion con los efecios del fédrmaco sobre los cases de suicidio.

Se desconoce si el riesgo de suicidabilidad se extiende con el uso prolongado del farmaco, es
decir, lvego de varios meses. Sin emborgo. hay pruebcé suficientes de estudios de
mantenimiento contralados con placebo redlizados en adulfos que padecen cuadros de
aepresién que indican que el uso de antidepresivos puede demorar la recurencia de la

1
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Se debe monitorear apropiadamente & todos los pdcienfes que reciban unag terapia con
anfidepresivos por cualquier indicacion y se debe hacer un seguimiento atento para detectar
un posible empeoramiento clinico, suicidabilidad o la aparicién de cambios anormales en el
comportamiento, particularmente durante los primeros meses del cuyrso de una teropia
farmacoldgica, o en los momentos de indicar cambios en la dosis, ya sean aumentos o
disminuciones. '
En el trotamiento de pacientes adulics y ;Sedic‘:’rricos con anfidepresivos que padecen
trastorno depresivo mayor u otras indicaciones, tanto psiquidtricas como no psiquidtricas, se
han informado los siguientes sintormoas: onsiedad, agitacién, ataques de pdnico, insomnio,
imtabilidad, hostilidod, agresividad, impulsividad, acatisia {ogilacién psicomotorg), hipomania
y manfa. $i bien no se ha establecido un nexo causal entre la aparicion de estos sinftomas y el
empeocramiento del cuadro de depresidn y/o de impulsos suicidas, se teme que estos sintomas
puedan ser los precursores de la aparicién de suicidabilidad,
Se debe proceder cuidadosamente a la hora de modificar el régimen terapéutico, incluso la
posibilidad de interumpir la administrocién del meadicamento, en aquellos pacientes cuya
depresién empeora persistenternente, © que comenzaron a experimentar la aparicion de
suicidabilidad o de sintomas que pueden ser precursores del empeoramiento de lo depresidn
o de la svicidabilidad. en particular si estos sintomas son graves, oparecen repentinamente o
no formaban parte de los sintomas de presentacién del paciente. Si se decide interumpir el
tratamiento, debe disminuirse gradualmente la medicacian, lo mas rapidamente posible, pero
teniendec en cuenta que la interupcién abrupta puede acarrear determinados sinfomas.
Los familiares como las personas @ cargo de! cuidade de pacientes gque reciben
antidepresivos para tratar casos de trastomos depresivos mayores U otras indicaciones, tanto
psiquidtricas como no psiquidtricas, deben estar informados respecto de la necesidad de
monitorear o los pacientes ante la posible aparlcién de agitacion, imtabilidad. cambios
anormales en e comportomiento v los ofios sintomas descriptos anteriormente, ast como
también ante la aparicién de suicidabilidad y que informen inmediatamente estos sintomas a
los médicos. Dicho monitoreo debe incluir supervisién diaria por parte de familiares y personas
a cargo del cuidado. SERTRALINA CRAVERI se debe recetar en la presentacién con la menor
cantidad de tabletas de acuerdo con los criterios de buena atencidn al paciente, con el fin
de reducir el riesgo de sobredosis.

indrome Serotoninérgi eacciones tipo Sindrome Neuroléptico Maligno (S :

El desarrollo de Sindrome Serotoninérgico o reacciones tipo Sindrome Neuroléptico Maligno
{SNM) de riesgo potencial para la vida ha sido reportado con SRS e ISRN separadamente,
incluyendo fratamiento con SERTRALINA CRAVERI, pero en particular con el uso concomitante
de drogas serotoninérgicas {incluyendo triptanos) con drogas que afectan el metabolismo de
ja serotonina {incluyendo IMAQOS), o con anfipsicéticos u otros antagonistas de la dopaminag.

sintfomas de! Sindrome Serotoninérgico pueden inciuir cambios del_estado mental (por ej.
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agitacion, alucinaciones, comal, inestabilidad autondmica (por e], faquicardia, presién créncrrf fg ffj‘?
labil, hipertermia), aberraciones neuromusculares (per el. hiberreflexio, incoordinacion) vy / o e
sintomas gastrointestinales {por €. nauseas, vémites, diameq). El Sindromea Serotoninérgico, en
su forma més grave puede parecerse al sindrome neurcléptico maligne. que incluye
hipertermia, rigidez muscular, inestabilidad autondmica con pesibles fluctucciones répidas de
los signos vitales, y cambios del estado mental. Los pacientes deberian ser monitoreados ante
ia oparicién del Sihdrome Serotoninérgico o signos y sintomas de reacciones tipo Sindrome

Neuroléptico Maligno [SNM).

PRECAUCIONES

Debido a la ampliamente conocida comorbilidad que existe entre TOC, trastormo de ansiedad
con o sin agorafobia, TEPT, TDPM, fobia social y depresion, las mismas precauciones que se
guardan al fratar pacientes con depresién aislada deben considerarse cuando se traten
pacientes con TOC, frastorno de angustia con o sin agorafobia {DSM 1v), TEPT. TDPM o fobia
soclal.

Activacién de mania/hi anla:

Durante los estudios previos a la comercializacion de la SERTRALINA CRAVERI se detecto manfa
o hipomania en apreximadamente 0,4% de los pacientes fratados. También fue informada
activacién de mania/hipomania en una pequefia proporcion de pacientes con desérdenes
atectivos mayores tratados con otros antidepresivos y drogas con accidén antiobsesiva.

Pérdida de peso:

Para alguncs pacientes, una pérdida de peso significativa puede ser un resultado no deseado
del fratamiento con la SERTRALINA CRAVER!, pero en promedio, los pacientes en estudios
ciinicos controlados fuvieron una pérdida de peso h’ﬁnimc, drededor de 450 g ¢ 200 g, en
comparacion ¢con cambios mds pequeiios en los tratados con placebo. $élo raramente los
pacientes que recibian SERTRALINA CRAVERI fueron discontinuados debido a pérdida de peso.
Convylsiones:

Las convulsiones son un riesgo potencial con los medicamentos con accién antidepresiva y
anfiobsesiva. Se han informado convulsiones en aproximadamente 0,08% de pacientes
fratados con la SERTRALINA CRAVER! durante el programa de desarmollo para la depresidn. No
se informaron convulsiones en pacientes fratados con la SERTRAUNA CRAVERI durante el
programa de desanolio para el traslorno de ansiedad con o sin agorafobia. Cuatro pacientes
de aproximadamente 1800 expuestos durante un programa para TOC {aproximadamenté
0.2%) experimentaron convulsiones. Tres de estos pacientes fueron adolescentes, dos can
trastorno convulsivo y el ofro con antecedentes familiares de trastorno convulsivo, ninguno de
los cuales estaba recibiendo medicacion anticonvulsiva. En todos estos casos, Ia relacién con
la terapia con la SERTRALINA CRAVERI fue incierfo. Como la SERTRALINA CRAVERI no ha sido
evaluada en pacientes con convulsiones, debe ser evitada en pacientes con epilepsia
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inestable; los pacientes con epilepsia controlada deken ser cuidadosamente monitoreados. El [ e 2 g 7
medicamento debe ser discontinuado en cualquier paciente que presente convulsiones.

" Discontinvacion del fratamiento: .

Reportes postmarketing han mencionadoe varios eventos relacionados con la discdnﬁnuocién
del ratamiento, parficularmente cuando el cese de la dosis es abrupto. Enfre los eventos
reportados se mencionan: disforia, intabilidad, agitacién, mareocs, alteraciones del sensorio
{parestesios en forma de sensacion eléctrica}, ansiedad, confusién, dolor de cabera, letargia,
labilidad emocional. insomnio y hipomania. Si bien esos eventos son generdlmente
autolimitados, se han reportado también casos serlos de sintomas por discontinuacién,

Los pacientes deben ser monitereados para detectar tempranamente los sinftomas por
discontinuacion y se recomienda disminuir groduadimente la dosis en todos los casos en 10s que
seqa posible hacerlo. $i ccurren sinfomas graves por discontinuacién se debe reinstaurar
nuevomente la Oltima dosis administrada y comenzar nuevamente con un esquema de
discontinuacién gradual de manera mucho mas lenta.

Sangrado gnorm emoragia:

El riesgo de evenios de sangrado puede aumentar con el tratamiento con ISRS e ISRN,
incluyendo SERTRALINA CRAVERI,

Bl uso concomitante de aspiina, antinflamatorios no  esteroideos, warfaring, y ofros
anticeagulanies pueden aumentar este riesgo. Se ha demostrado una asociacion entre el uso
de drogos que inferfieren con la recaptacion de serofoning v la ocurrencia de sangrado
gastrointestinal en reportes de coasos y estudios epidemicldgicos (caso-control y disefic de-
cchorte). Se han Informado casos réfccionodos con el vso de SRS & ISRN de equimosis,
hematomas. epistaxis, petequias y hasta hemorragias que ponen en riesgo 1o vida de los
pacientes, .

Los pacientes deben ser adveriidos de 105 riesgos de sangrado asociados con el uso
concomitante de SERTRALINA CRAVERI con AINEs, aspirina v ofras drogas que afecten la
coagulacion. .
Efecto uricosurico débil:

SERTRALINA CRAVERI esta asociado con una disminucién de la media del acido Qrico sérico de
aproximadamente 7%. El significado clinico de este efecto uricosurico débil es desconocido, y
no hay informes de insuficiencia renal aguda con SERTRALINA CRAVERI,

Utilizacidn en pacientes gon enfermedad concomitante:

La experiencia clinica con SERTRALINA CRAVERI en pacientes con cierta enfermedad

sistémica concomitante es limitada. Se recomienda cautela al utiizar SERTRALINA CRAVERI en

pacientes con enfermedades o condiciones gue podrian afectar el metabolismo o las
respuestas hemodindmicas.

SERTRALINA CRAVER! no ha sido evalvada o ulilizada frecuentermente en pacientes c‘on
antecedentes recientes de infarto de miocardio o enfermedad cardiaca inestable. Los
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pacientes con estos diagnésticos fueron excluidos de estudios clinicos durante los ensayos
anteriores a la comerciglizacién del medicamento. Sin embarge, los electrocardiogramas de
774 pacientes que recibieron SERTRALINA CRAVERI en estudios clinicos doble ciego fueron
evaluados v los datos indican que SERTRALINA CRAVERI no esta asociada con el desanollc de
anormalidadss significativas en el ECG.

Insuficiencia hepdtica; debido a que la medicacién es extenscmente metabolizada o nivel
hepdtico, su uso debe ser redlizado con precaucion en pacientes con enferrmedad hepdtica.
No se conocen los efectos en pacientes con insuficiencia hepdtica moderada a severa. §i se
decide implementar el tratamiento se debe iniciar y- mantener con las minimas dosis efectivas

posibles,
Insuficiencia renal: no son necesarios ajustes de la dosis en pacientes con enfermedad renal.

Alteraciones coganitivas o motoras: en los estudios controlados no se ha demostrado que la
serfraling cause sedacidn ni alteracion de la funcién psicomotriz,

Hiponatremia:

La hiponatremia puede ocurir como resultade del fratamiento con ISRS e SRN, incluyendo
SERTRALINA CRAVERI. En muchos casos, la hiponatremia parece ser el rasultado de un sindrome
de secrecidén inapropioda de hermona antidiurética {SIHRAD). Se han reportade casos de
niveles de sodio sérico por debajo de 110 mmol/L. Los pacientes de edad avanzada pueden
tener mayor riesgo de desamollar hiponatremia con ISRS e ISRN. También los pacientes que
reciben diuréticos o que de alguna otra forma presentan deplecién del volumen pueden tener
un mayor riesge [ver Uso en pacientes de edad avonzada). Se debe considerar la
disconfinuacién de SERTRALINA CRAVERI en pacientes con hiponalremia sintomatico y debe
instituirse una intervencidon médica apropiada. '

Los signos y sinfomas de hiponatremia incluyen cefalea, dificultad para concentrarse,
trastomos 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
alucinaciones, sincope, convulsiones, coma, paro respiratorio y muerte.

Funcidén plaguetarig: existen algunos reportes de alteraciones en la funcldn plaguetaria ©
anommalidad de laboratoric en pacienies que han tomado seriraling. Aungue en algunos
casos se mencionaron sangrade anormal o incluso pUrpura en algunos pacientes, la
asociacién causal con ld ingestién de sertralina no pudo ser establecida.

Interacciones Medicamentosas:

El uso concomitante de §ERTRALINA CRAVERI can IMACs destinado a fratar lo depresion esta

contraindicado.
Si el tratamiento concomitante de SERTRALINA CRAVERI con agonistas 5-HT (friptanos) es

clinicamente necesario, se recomienda la observacion cuidadosa del paciente, en particular

durante el Inicio del fratamiento y el incremento de la dosis.
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El uso concomitante de SERTRALINA CRAVER| con precursores de serotoning (1qu5 com[ JV' 3 ?
triptotano) no estd recomendado,

El traotomiento con SERTRALINA CRAVER! v cudlquier qgente serotoninérgico o
anfidopaminérgico, incluyendo antipsicélices, debe infemumpirse inmediatamente s se
producen los eventos antes mencionados y un tratamiento sintomatico de apoyo debe ser
iniciado.

Inhibiciores de la monoamine oxidasa: se han informado casos de reacciones serias, algunas
veces fatales. en pacientes que recibieron SERTRALINA CRAVER! en combinaciéon con un
inhibidor de la moncaming oxidasa [IMAOY), incluyendo los IMADS selectivos, selegiling, los
IMAQs reversibles, moclobemida y drogas IMACS, tales como linezolid. Se presentaron algunos
casos con caracteristicas que hacen recordar el sindrome serotoninérgico cuyos sintomas
incluyen: hipertermia, rigidez, mioclonias, inestabildad autendmica con una posible
fluctuacion rapida de los signos vitales, cambios del estado mental que incluyen confusion,
imitabilided y agitacidn extrema progresando hasta el deliio y coma,

En consecuencia, SERTRALINA CRAVER! no debe utlizarse en combinacién con un IMAO o
dentro de los 14 dias de discontinuar el tratamiente con un IMAD. De igual manera, por lo
menos deben esperarse 14 dias luego de discontinuar SERTRALINA CRAVERI, ontes de
comenzar con un IMAC [ver CONTRAINDICACIONES),

Abuso de medicamentos y dependencia;

Clase de Sustancig Controlada: SERTRALINA CRAVERI [clorhidrato de SERTRALINA) no es una
sustancia confrolada. Lo experiencia clinica con SERTRALINA CRAVER| anterior o la
comercializacién no reveld una tendencia para un sindrome de retirada o cuclquier ofro
comportamiento en busca de droga. Sin embargo, como con cualquier medicamento activo
en el SNG, los médicos deben evaluar con cuidado los antecedentes de los pacientes
respecto al abuso de medicamentos y controlar a los pacientes observando si se presentan
signos de uso equivocado o abuso (por ejemplo, desamollo de folerancia, incremento de dosis,
comportamiento de busqueda de droga).

Otras Drogas Serotoninérgicas:

Ver INTERACCION CON OTROS MEDICAMENTOS Y OTR’AS FORMAS DE INTERACCION.

Sustitucion de otros inhibidores selecfives de la recep'rcdcn de serotonina {ISRS), drogos
antidepresivas o con accién anticbsesiva:

Hay una limitada experiencia confrolada con relacion al fiempo optimo de susﬂtuéién de 13RS,
antidepresivos o drogas con accién antiobsesiva por la SERTRALINA CRAVERL. Un juicio medico
cuidadoso débe ejetcerse cuando se decide la susfitucién, particularmente de |as drogas de
accién prolongada. La duracion del periode de lavado que deberia existir previc a lg
sustitucion de un iSRS @ otro no ha sido aun establecida.

Inferaccidn con ofros medicamentos y afras formas de interaccion

inhibidores de la monoamino oxidasa: Ver CONTRAINDICACIONES Y,PRECAUCIONES.

CARGLINA SPIZZIARI
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Pimozida: Niveles aumentados de pimozida han sido demostrados en un estudio de dosis k‘:?;jo

aumentados de pimozida no sstuvieron asociados con ningun cambio en el ECG. Aunaue el
mecanismo de esta interaccién es desconocido, debido al estrecho indice terapéutico de
pimezida, la administracidon concomitante de SERTRALINA CRAVERI y pimozida esla
confraindicada. )

Depresores del SNC: La coadministracién de SERTRALINA CRAVER! 200 mg diarios, no polencio
los efectos, corbamazepina, haloperidel o fenitoing sobre las funciones cognitivas vy
psicomotoras en sujetos sanos; sin embargo, no esta recomendado el use concomitante de
SERTRALINA CRAVER| con otros depresoras del SNC.,

Diczepdn: se ha demostrado que la adminstracion conjunia de SERTRALINA CRAVERI y
Digzepdn disminuye lo eliminacion del Diazepén aumentando en consecuencia su
biodisponibilidad. No se sabe af momento el valor de la implicancia clinica de este efecta.
Drogas Ligadas a Proteinas: Como la serfralina se une a las proteinas plasmaticas, su potencial
para interactuar con otras drogas que se unen o proteinas plasmaticos debe ser tenido en
cuenia. Sin embargo, en tres estudios formales de interaccidn con diazepam, tolbutamida y
warfaring respectivamente, 1a serfralina no demosird tener efectos significatives sobre la
ligadura proteica del sustrato {ver Otras Interacciones con Drogas).

El Otras Interacciones con Drogas: Se han llevado a cabo estudios formales de interaccidén de
la SERTRALINA CRAVERI con drogas. La coadministracién de 200 mg diarios de sertraling con
diczepaom o tolbutamida provocd pequefios cambios estadisticamente significalivos en
algunos pardmetros farmacocinéticos. La coadministrocién con cimetidina causo una
disminucién sustancial de la depuracién de la sertraling. Bl significado clinico de estos cambios
se desconoce. La serfralina no tuvo efectos sobre la capacidad beta bloqueante adrenérgica
del atenolol. No se observéd interaccion de 200 mg diarios de SERTRALNA CRAVERI con
glibenclamida o digoxina.

Warfarina: La coadministracion de 200 mg dicrios de SERTRALINA CRAVER] con warfaring resulté
en un pequefio, pero estadisticamente significativo, aumento en el tiempo de protrombina,
cuyo significado clinico se desconoce. De acuerdo a esto, el tiempo de protrombina debe ser
cuidadosamente monitoreado cuando se inicia o fingliza la terapia con serfralina. igual
recomendacion vale en el casc de asociacién con drogas con accidén anliogregane tales
como la aspirina v otros AINEs.

Drogas Metabolizadas por el Cifocromo P450 (CYP) 2Dé: Muchos antidepresivos, por ejemplo,
los innibidores selectivos de la receptacién de serotoning (ISRS), incluyendo la sertraling, v la
mayoria de los antidepresivos friciclicos, inhiben la actividad bioguimica de la isoenzima
citocromo P450 204, la cual metaboliza dregas, vy osf, pueden aumentar las concentraciones

plasmdticas - de las drogas coadministradas que son metabolizadas por P450 2Dé. Esta
lizadas primariamente por

interaccion potencial es de interés paro las drogas que son met
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2Dé y que fienen un indice ferapéutico estrecho, por ejemplo, los antidepresivos triciclicos yﬁ}
antfianitmicos de la Clase 1C, propafenona y flecainida. Esta inferaccidn puede ser un
problema clinico importante de acuerdo a la extensién de la inhibicidn del P450 2Dé por el
antidepresivo y el indice terapéutico de la droga coadministrada. Existe variabilidad: entre 103
anfidepresivos en la extension de inhibicion 2Dé clinicamente importante y de hecho lo

23 7

sertralina o dosis bojas tiene un efecto inhibiterio menos prominente sobre 2Dé6 que ofras |

drogas de su clase. Sin embargo, incluso la sertraling tiene el potencial para causar inhibicidon
de 206 clinicamente importante. Por lo tanfo, e uso concomitante de una droga
metabolizada por P450 2Dé con SERTRALINA CRAVERI puede requerir dosis menorses que las
que se prescriben para esla. Més aldn, siempre que se eli‘mine SERTRALINA CRAVER! de la
terapia concomitante, se puede requerir una dosis mayor de la droga coadministrada.

Drogas Metabolizadas por Otras Enzimas CYP (CYP 3A3/4, CYP 2C%, CYP 2C19, CYP 1A2}:

CYP 3A3/4: Los estudios de interaccién in vivo han demostrado que la administracion crénica
de 200 mg/dic de SERTRALINA CRAVER! no inhibe I é-betahidroxitacion del cortisol endégeno
o el metabolismo de carbomazepina, cisapride o terfenadina mediado por el CYP 3A3/4.
Ademés, la administraciéon crénica de 50 mg/dia de SERTRALINA CRAVERI no inhibe el
metabolismo de alprazolam mediado por CYP 3A3/4. Los datos sugieren que la sertralina no es
un inhibidor clinicamente relevante de CYP 3A3/4.

CYP 2C9: Lo aparente falta de efeclos clinicos significativos de la administracién crénica de
200 mg diarios de SERTRALINA CRAVERI sobre las concentraciones plasmdticas de tolbutamida,
fenitoina y warfaring sugieren que la serfralina no es un inhibidor clinicamente impertante de
CYP 2C9 (ver Otras Interacciones con Drogas, Fenitoinay Warfaring).

CYP 2C19: La falla aparente de efectos clinicamente significativos de la administracion
crénica de 200 mg diarios de SERTRALINA CRAVERI sobre la concentracion plasmdtica de
diazepam suglere que lo serfralina no es un inhibidor clinicomente importante de CYP 2C19
{ver Ofras Interacciones con Drogas).

CYP 1A2: Los estudios in vitro indican que la SERTRALINA CRAVERI tiene un bajo, o ningdn
potencial para inhibir CYP TAZ. '

Litio: En estudios controlados con placebo en voluntarios normales, la coadministracién de la
SERTRALINA CRAVERI con litio, no alterd significativamente la farmacocinética del litio, pero
resulté en un incremento en el temblor relacicnado con el placebo, indicando una posible
interaccién farmacodindmica. Al coadministrar ia sertralina con medicementos tales como
iitio, los cuales pueden actuar via mecanismos serotoninérgicos, se debe monitorear
apropiadamente a los pacientes.

Valprogto: no se conocen con exactitud los efectos de la SERTRALINA CRAVERI sobre la
biodisponibilidad det valproato por lo que se recomienda realizar dosages plasmaticos del

valproato y eventualimente gjustar las dosis convenigntemente.
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Iyt
fenitoina: Un estudio controlado con placebo en voluntarios nomales sugiid que g 2‘6 7
administracién crénica de 200 mg/dia de SERTRALINA CRAVERI no produce una inhibicion
clinicamente importante del metabolismo de fenitoing. No obstante, se recomienda
monitorear las concentraciones plasmdaticas de fenitoina luego de comenzar la terapia con
sertroling, redlizando los ojustes apropiados a la dosis de fenitoina. Ademds, la
coadministracién de fenitoina puede causar una reduccion de los niveles plasméticos de
serfraling.
Triptaneos: hay algunos informes postmarketing en relacién a la presentacion del sindrome
serotoninérgico en pacientes que han utilizado triptanos junto con serfraling v otras drogas de
la famifia. Si es necesario utilizar triptanos y sertraling es coﬁvenienfe seguir muy de cerca al
paciente, sobre todo en el perfddo de inicio del tratamiento vy en los momentos de titulacidn
de la dosis.
Sumatriptan: Han habido pocos informes posferiorés a la comercializacién que describan
pacientes con debilidad, hiperreflexia, incoordinacién, confusién, onsiedad y agitacion luego
del uso de SERTRALINA CRAVERI y sumatiptan. $i el fratomiento concomitante con SERTRALINA
CRAYERI y sumatriptan esté clinicamente justificado. se recomienda un control apropiado del
paciente {ver ADVERTENCIAS ¥ PRECAUCIONES). La misma recomiendacion de no uso o uso
controlade aplica a otras drogos de la fomilia de la sertraling como citalopram, fluoxetina.
fluvoxaming y paroxeting.
Otras Drogas serotoninérgicas: La coadministracion de SERTRALUNA CRAVERI con otras drogas
que aumentan los efectos de la neurolransmision seratoninérgica, como los triptanos, linezolido
{un antibidtico que es un inhibidor reversible no setectivo de la MADQ), fenfluramina, tramadol,
agonistas 5-HT, © Id‘hierbcl de San Juan o hiperico (hypericum perforatumj debe ser realizada
con precoucién y evitfada en lo posible debido ¢ 1a potencial interaccion farmacodinédmica.
No se recomienda el uso concomitonte de SERTRALINA CRAVERI con triptéiano, SSRis & SNRIs.
Terapia electroconvulsiva (TEC): No hay estudios clinicos que establezcan los riesgos ©
beneficios del uso combinado de TEC y SERTRALINA CRAVERI.
Antidepresivos Triciclicos: el grado de interaccion de la sertralina con los antfidepresivos
triciclicos depende del nivel de inhibicién del metabolisme vy la farmacecinética del
antideprasivo. Se recomienda el monitoreo cercano de los concetracionas plasmdaticas
cuande se usan conjuntamente antidepresivos triciclicos e inhibidores de la recaptacién de
serofoning.
Drogas Hipoglucémicas: la administracién de sertraling en dosis de 200 mg/dia disminuy$ enun
16% el clearance de tolbutamida. La serfraling no afectd la unién de o tolbutamida o
proteinas plasmaticas ni alteré el volumen aparente de distibucién por lo que se pienza gue la
disminucion del clearance causado por la serfralina se debié o afteraciones en el
metabalismo. La significacion clinica de este efecto no se conoce.

Atenoclol: la sertralina no afecta la actividad betabloqueante del atenclol,
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Digoxing; Ia administracion de sertralina en una dosis de 200 mg/dia a voluntarios sanos por un
perfodo de 17 dias no afectd los niveles séricos ni la eliminacién renal de la digoxina.

Induccién de endmas microsomales: estudios preclinicos demostraron que la sertraling induce
enzimas microsomas hepdficas y posteriormente estudios clinices con sertraling y antipiring
demostraron que la vida media de la antipirina cumentaba un 5%, indicando un efecto de la
seriraling sobre el metabolismo hepdatico de la antipirina,

Drogas que interfieren con la hemostasia (AINEs, aspifing, warfaring, etc): la serotonina liberada

por las plaguelas cumple un importante rol en los mecanismos hemosté’ricos y estudios

epidemioldgicos han demostrado una asociacion entre el uso de psicofrépicos gue inhiben la
recaptura de serotonina con el acontecimiento de sangrado gdsirico ¥ que el uso concurrente
de aspirina y otros AINEs podria haber potenciado tal sangrado. El aumento del riesgo de
sangrado y alteraciones de la coagulacién se describieron en pacientes fratados con
sertralina y warfarina por lo que se recomienda el estricto control en estos casos.

Alcohol: adn cuando la sertralina no causa ni potencia aiteraciones cognitivas y psicomotoras,
no se recomienda el uso de sertralina en pacientes que consumen alcohol.

Carcinogénesis: en raiones CD-1 vy ratas se demostrd un aumento en la incidencia de
adenomas hepdticos pero ningln caso de carcinoma hepatocelutar. Los adenomas
hepaticos tienen ocurrencia espontdnea en ratones y ratas y la significancia clinica de estos
haliazgos es desconocida en los humanos. También se observd en los mismos modelos
animales o apancidn de adenomas foliculares de la firoides en ratas hembra pero no se
acompoiioron de hiperplasia  glandular. Aunque se observé un oumenio de los
adenocarcinomas uterinos en las ratas no pudo establecerse una relacién clara con ia
administracion de serralina. '

Muiagénesis: ia serfralina no tiene efectos genotéxicos conforme se ha demostrado en
ensayos de mutacion bacteriona, mutaciones celuiares en linfoma murino, test de
aberraciones citogenéficas in vive en células de médula ésea de ratdn e in vitro en linfocitos
humanos. -

Heclos sobre la fertiidad: dos estudios en ratas demostraron una disminucion de la capacidad
fértil cuando la sertralina se utilizé a una dosis de 80 mg/kg (4 veces superior a la dosis méxima
recomendada en humancs).

Labor de parto y parto: no hay esfudios sobre posibles efectos de la serfralina.

USO EN EL EMBARAZO:

No se recomienda el uso de serralina durante el emborazo. Se han realizados estudios de
reproduccion en ratas y conejos a dosis hasta aproximadamente 20 ¥ 10 veces 1a dosis maxima
diaria humana en mg/kg, respectivamente, Al momento no hay evidencia de teratogenicidad
a ningun nivel de dosis. Sin embargo, a niveles de dosis que coresponden aprbximodcmeme a

2,5 a 10 veces la dosis maxima diaria humana en mg/kg, la SERTRALINA CRAVERI fue asociada
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con refarde en la osificacién de los fetos, probablemente secundario a efectos sobre las
madres.

En estas especies hube una disminucién de la supervivencia neonatal después de la
cdmfnisfracié_n de SERTRALINA CRAVERI a lo madre a dosis aproximadamenie § veces ia dosis
humana mdaxima en mg/kg. El significado clinfico de aestos efectos es desconocido.

No hay estudics adecuados vy bien controlades en mujeres embarazadas. Pebido a que los
estudios de reproduccién animal no siempre predicen la respuesta humang, SERTRALINA
CRAVERI debe ser usada durante el embarazo solo si los beneficios percibidos sobrepasan os
resgos. )

La exposicién durante el embarazoe avanzade a los ISRS puede traer un mayor riesgo de
hipertension pulmonar persistente del recién nacido {PPHN). PPHN ocumre en 1-2 cada 1000
nacides vivos en la poblacién general y estd asociade con considerable morbilidad v
mortalidad neonatal.

En un estudio refrospectivo de casos y controles de 377 mujeres cuyos bebes nacieron con
PPHN y 834 mujeres cuyos bebes nacieron sanos, el riesgo de desarrallar PPHN fue
aproximadamenta 6 veces mos alto en los bebes expuestos a los ISRS después de la semanag
20 de gestacion comparados ¢on los bebes que no habian estado expuestos a antidepresivos
durante el ermbarazo.

Un estudio de 831.324 bebes nacidos en Suecia entre 1997-2005 mostro un indice de riesgo de
PPHN de 2.4 (IC 95 % 1,2 V 4,3} asociado con el use matemo de ISRS informadoe por lo paciente
en el embarazo femprano y un Indice de riesgo de 3,6 de PPHN (IC 95 % 1, 2 V 8,3} asociado
con la combinacion de uso matemo de ISRS informade por lg paciente en embarazo
temprano y prescripcién prenatat de ISRS en embarazo avanzado.

USO DURANTE LA LACTANCIA:

Estudios aislados en un muy peguefio nimero de madres que amamantan a sus hijos, indican
que cantidades variables de SERTRALINA CRAVERI y/o su metabalito fueron excretados en la
leche materma. Cuando se detectaron niveles en ia leche maternag, esTbs fueron menos de
1/10 de las concentraciones en la modre. No se recomienda el uso en madres que
amamantan, a menaos que a juicio del médico, el beneficio supere al iesgo. Se recomiendag Io
suspensién de la lactancia si el médico considera setiamente el uso de sertralina.

Si se utlliza la SERTRALINA CRAVERI durante el embarazo y/o la lactancia, el medico deberia
saber que se han informado sintomas luege de la comercializacidn, incluyendo aguelios
compatibles con las reacciones de discontinuacion, en algunos neonatos cuyas madres han
estado en fratamiento con antidrepresivos 1SRS, incluyendo la SERTRALINA CRAVERI.

USC EN PEDIATRIA:

SERTRALINA CRAVERI demostrd la eficacia de en el tratomiento del trastorno obsesivo
compulsive {DSM V] a en un estudio mullicéntrico, controlado con placebo y de 12 semanas

de duracion que incluyd a pacientes ambulatorios que tenian entre 6 y 17 afigs de edad. No
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controlados con placebe con SERTRALINA CRAVER| en pacientes pedidtricos con TDM, pero ia
informacidén obtenida no fue suficiente para respaldar lo sclicitud de uso en pacientes
pedidtricos, Ante el posible uso de SERTRALINA CRAVERI en nifios © adolescentes, se deben
evaluar los riesgos potenciales con la necesidad clinica.

Se evalud la seguridad de SERTRALINA CRAVER! en nifios y adolescentes con TOC, de entre 6y
18 afos de edad, a través de un estudio multicéntrico, centrelado con placebo v de 12
semanas de duracion que incluyo a pacientes ambulatorios, de entre 6 v 17 afos; y en una
dosis flexible, a través de un estudio de exiensidn abieria, de 52 semanas de duracién, que
incluyo a pacientes de entre é vy 18 afios de edad, que habian completado el estudic inicial de
doble ciege, controlodo con pldcebo y de 12 semanas de duracidn. Se administrd SERTRALINA
CRAVERI en dosis de 25 mg/dia [nifos de entre é y 12 afios) o 50 mg/dia [adolescentes de
entre 13 v 18 ofios) v luego recibieron incrementos semanales de 25 mg/dia o 50 mg/dia,
respeclivamente, hasta alcanzar una dosis méaxima de 200 mg/dia segin la respuesta clinica.
La media de la dosis para aquellos que completaban el estudio fue de 157 mg/dia. En el
estudio pediatrico agudo de 12 semanas de duracién y en el estudio de 52 semanas,
SERTRALINA CRAVERI tuvo un perfil de eventos adversos generalmente similar al que se
observé en adultos,

La farmacocinética de SERTRALINA CRAVERI se evalud en pacientes pedidiricos de entre 6y 17
afios con trastorno depresivo mayor o TOC, y los resultados revelaron exposiciones al farmaco
similares a las observadaos en adultes cuando se qjustd la concentracién plasmética en funcién
del peso.

El perfi de eventos adversos observado en pacientes entre é v 17 aftos de edad con con
frastome depresivo mayor o TOC fue similar al que-se notd en los estudios con SERTRALINA
CRAVER! llevados a cabo en adultos [ver REACCIONES ADVERSAS). Al igual que con el uso de
otros I5RS, se cobservd disminucitn del apetitc y pérdida de peso, ambas caracteristicas
asociadas al uso del SERTRALINA CRAVER!, En un andiisis combinado de des ensayos doble
ciego, coniralados con placebo, de dosis flexible [50-200 mg) y de 10 sermanas de duracion

con pacientes ambulatorios con trastorna depresivo mayor, hubo una diferencia en el cambio

del peso entre los grupos que reciblan SERTRALINA CRAVER! y aquellos gque reciblan placebo,

de aproximadamente 1 kilogrameo, tanto en nifos (de entre 6 y 11 afios} como en adolescenies
(de entre 12 y 17 afios), que en ambos casos constituye una leve pérdida de peso para
SERTRALINA CRAVER! en relacién con un ligero aumento para el placebo. En el periodo basal,
ia media de peso en el caso de los nifos fue de 39.0 kg para SERTRALINA CRAVERI y 38,5 kg
para el placebo. En el periodo basal, la media de peso en el caso de los adolescentes fue de

61,4 kg para SERTRALINA CRAVERI y 62,5 kg para el placebo. Hubo ung diferencia mayor entre

FARM. CARGLINA SPIZZIRRI
DIRECYORA TECNICA
at. 12.041

CRAVER 8.A.1.C. CRAVERI 5.A.).¢,
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se determinaron la seguridad v la efectividad en lo poblacidn pedidtrica excepto por aquellos
nacientes pediatricos con TOC (ver ADVERTENCIAS y PRECAUCIONES - Suicidabilidad y Drogas

Antidepresivas - Empeoramiento clinico y riesge de suicidio}. Se llevaron a cabo dos ensayos
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SERTRALINA CRAVERI v el placebo en la proporcion de observaciones atipicas respecto de la
pérdida de peso clinicamente importante en los nifios que en los adolescentes. En 1os nifos,
alrededor del 7% tuvo una pérdida de peso > 7% del peso corporal en comparacion con
ningun porcentaje en los pacientes que recibian placebo; en los adolescentes, cirededor del
2% tuvo una pérdida de peso > 7% del pese corporal en comparacion con alrededor del 1%
de los pacientes gue recibian placebo. Un subgrupo de estos pacientes que completaron los
ensayos aleatorizados y controlados continué su participaciéon en un estudio de extension
abierta, de dosis flexible y 24 semanas de duracion. Se observé una media de pérdida de peso
de aproximadamente 0,5 kg durante las primeras ocho semanas de tratamiento en los
individuos que estuvieron expuestos por primera vez o la SERTRALINA CRAVER! en el estudio de
extensidn abierta, lo cual fue similar ¢ lo medio de pérdida de peso que se observd en
aquelios individuos tratados con SERTRALINA CRAVERI durante los primeras ocho semanas de
los ensayos controlados y aleaterizados,

Agueilcs individuos gque continuaron su participacién en el estudio abierto comenzaron a
aumentar de peso respecto del nivel basal en la semana 12 del fratamienio con SERTRALINA
CRAVERI. Los individuos que completaron 34 semanas del tratamienfo con'seriraiinu {10
semandgs en un ensayo controlaodo con placebo + 24 semanas en un ensayo abierto)
exberimentc:ron un aumento de peso que resultd ser similar al previsto con el uso de los datos
de participantes ajustados en funcién de la edad. Se recomienda realizar un monitoreo
peribdico del peso y el crecimiento si se piensa continuar el tratamiento de un paciente
pedidtrico con un iSRS a largo plazo. No se ha determinadoe la seguridad y efectividad en
pacientes pediatricos menores de 6 anos de edad.

No se han evaluado sistematicamente los rigsgos, sl existiesen, que pueden estar asociodoes al
uso de SERTRALINA CRAVER! durante mas de un afio en nifios y adolescentes que padecen
TOC (DSM IV) o trastorno depresivo mayor (DSM V). El médico que decida recetar este
farmaco deberd tener en cuenta que las pruebas sobre las que se decide que el uso de
SERTRALINA CRAVERI es séguro en nifios v adolescentes surge de estudios clinicos de 10 a 52
semanas de duracién y de la extrapolocién de la experiencia que se obtuvo a partir de
pacientes adultos. En partficular, no existen estudios que evaillen directamente los efectos que
tiene e! uso a largo plazo de SERTRALINA CRAVER! en el crecimiento, el desamrolio y o]
maduracién de nifios y adolescentes. Si bien no hay hallazgos afirmativos que indiguen que
SERTRALINA CRAVERI puede afectar negafivamente el crecimiento, el desarrollo o la
maduracién, la ausencia de estos hallozgos no es prueba concluyente respecto de lo
ausencia de capacidad de la seriralina de provocar efectos adversos con su uso crénica {ver
ADVERTENCIAS y PRECAUCIONES - Empeoramiento clinico y riesgo de suicidio).

FARM. C INA 5Py
DIRECTORA TE ORI

CAROLINA SP1Z2IRRI MallA2,041
APODEHADA CRAVERI S.A.1.C.
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USO EN GERIATRIA:
Se realizaron estudios en pacientes con trastorno depresivo mayor (DSM 1V) de més de 65y 75

ahos. No se observd en ningun caso algin cambio con respects al patrdn de eventos
adversos en poblaciones mds jévenes, Sin embarge, al igual que ocurre con ofros
medicamentos no se puede descartar una mayor sensibilidad a la serfraling en pacientes
anoses.

En estos estudios se evidencié un ligera tendencia a la presentacion de trastornos miccionales
e infecciones urinarias. Bl evento adverso mds notable y potenciaimente peligroso pora esta
particular poblacion fue la hiponatremia, una situacion para la que los pacientes afiosos
estarian particularmente predispuestos. '

Efectos en la capacidad de conducir y operar magquings;

Estudiios de farmacologfa ciinica han demostrado que la SERTRALINA CRAVERI no tiene efectos
en el rendimiento psicomotor. Sin embarge, se debe advertir a los pacientes que los
medicamentos que actian sobre el sistema nervioso central pueden afectar adversamente a
algunos pacientes en la copacidad de manejar y conducir maquinarias.

Insuficiencia renal y hepdtica:

La utllizacién de SERTRALINA CRAVERI en pacientes con enfermedad hepdlica debe ser
encarada con cautela. Si se administra SERTRALINA CRAVER| a pacientes con enfermedad
hepdtica, se debe utilizar una dosls menor o modificar la posologia,

Al momento los estudios disponibles demuestran que no es necesario gjustar la dosis o la
posologia en pacientes con grado variable de disfuncion renal sin embargo se debe tener ia

precaucién de evaluar a cada paciente en particular.

REACCIONES ADVE

Datos de estudios clnicos

Los efectos adversos que ocureron mds frecuentemente en forma significativa con
SERTRALINA CRAVERI en estudios de dosis multiples fueron: (Tabla 1)

Eventos adversos emergentes mds frecuentes: Incidencia en estudios conirolados contra

placebo,

FARM. CAROLIA SPIZZIRRI
DIRECTORA TECNICA
Mar, 12.041

cKaveRi SALC. CRAVERI S.A.1.C.
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Tabla 1. -
7
Porcentaje de pacientes que reportaron evento ’ {
Trasforno Trasterno obsesive|  Trastomno de Traslorno de
Depresivo Mayor / compulsivo onsledad con o estrés post
Otro* sin agorafobla traumdfico
Sertrolina { Plocebo | Sertralina | Placebo | Sertralina | Placebeo | Sertraling | Placebo
Sistema de érgano/ | (N=B61) | (N=853] | [N=1533) | (N=373) | (N=430] | [N=275] | {N=374]) | (N=376)
EA
Trastoinos del
Sistema Nervioso
Auténomo
Falo  eyaculatoria 7 <l 17 2 19 ] 11 1
(retardo)
Sequedad de boca 16 14 ? 15 10 11 6
Aumento de Ia 8 6 1 T 5 1 4 2
sudoracién
Trastornos del SNC vy
perlférico
Somnolencia 13 6 15 8 15 g 13 9
Temblores 11 8 1 5 1 5 ]
Mareos 12 7 17 @ 10 10 8 5
General
Fatiga 11 8 14 10 11 é 10 5
Dolor 1 2 3 1 3 3 4 é
Malestar <1 1 1 1 7 14 10 10
Trastornos
Guastrointestinales
Dolor Abdominal 2 2 5 5 7 6 5
Anorexia 3 2 " 2 2 8 2
Consfipacién 8 é 6 4 3 3
Diarreg/Incontinenc 18 9 24 10 20 2 24 15
ia
Dispepsia é 3 10 4 10 8 & 6
Nduseas 26 12 30 11 29 18 21 11
Trastornos siquidhicos
Agitacién é 4 6 3 6 2 5 5
Insomnio 16 2 28 12 25 18 20 11
Disminucién de Ia 1 1 11 2 7 | 7 2
libido
FARM. CARGYINA
CAROLINA SPIZZIRAI DIRZCTERA regziéi'””’

ERADA
CRAVERI S8.A.L.C.

L 12,041
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Trastorno Disférico | Trastorno Disférico Trastoerno de
Premenstrual Premenstryal Ansiedad Soclal
(dosis diaria) {dosis en fase
lotea)
Sertrcling | Placebo | Sertraling | Placebo [ Sertraling | Placebo
Sistema de érgano/ | (N=121] | (N=122) | {N=138) | {N=127) | [N=344) | (N=248)
EA '
Trastornos del
Sistema Nervioso '
Auténomo :
Falla  eyaculatorial N/A N/A N/A N/A N/A N/A
{retardo) :
Sequedad de boca & 3 10 3 12 4
Aumente de la é <1 3 0 11 2
sudoracion .
Trastornos del SNC y '
periférico
Somnolencia 7 <l 2 0 9 )
Temblores 2 0 - <] <t ? 3
Mareos 3 7 5 14 6
General .
Fatiga 146 7 10 <" 12
Dolor b <l 3 1
Malestar 5 7 8
Trastornos ’
Gastrointestinales !
Dolor Abdominat 7 <1 3 3 5
Angrexiq 3 2 5 0 3
Constipacion 2 3 1 2 3
Diamrea/ lncontinenc 13 3 13 7 21 8
ia
Dispepsia 7 2 7 3 13 5
Nauseds 23 g 13 3 22 8
Trastornos
Pslquidtricos
Agitacién 2 <] 1 o] 4 2
Insomnio 17 11 12 10 25 ¢
Disminucion de la 1 2 4 2 9 3
Ibido

ventos agversos eme

fes: Incidencio_en estudios controlados conira placebo {Tabla it

Porcentaje de pacientes que reportaron eventos, Trastorno de Depresion Mayor [DSM V],
Trastorno Obsesivo Compulsivo (DSM 1V}, Trastorne de Estrés Post-fraumdtico [DSM V), Trastorno
de Ansiedad con y sin Agorafobia [DSM V), Trastorno Disférico Premenstrual [DSM 1Y) y

Trastorno de Ansiedad Social {DSM IV} combinados.

FARM.

SPIZZIRAL

DIRECTORA TECNICA
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Tabla Il
$istema de Organo/Evento Adverso Seriralina Placebo
(N=2799) (N=2394)

Trastornos del Sistema Nervioso Auténomo

Falla eyaculatoria {retardo) 14 1
Sequedad de boca 14 8
Aumento de la sudoracion 1 2
Trastornos del SNC y periférico
Somnolencia 13 7
Mareos 12 7
Dolor de cabeza 25 23
Parestesias 2 1
Temblores 8 2
Trastornos de la plel y tejldos anexos
Rash 3 2
Trastornos Gastrolntestinales
Anorexia .2
Constipacion 4
Diarrea/ incontinencia 20 10
Dispepsia 8 4
Nauseas 25 n
Vémitos 4 2
General
Fafiga 12 7
Trastornos Psiquidtricos
Agitacion 3
Ansiedad 3
Insomnio 21 11
Disminucién de la ibido 2
Nerviosismo 4
Sentidos Especiales
Vision Anormal 3 2

Eventos adversos mds frecuentes asociados con la necesidad de discontinuacion del

tratamiento en estudios clinicos confrolados con placebo.

CARQLINA SRIZZIRRL
&PQOD DA
GRAVE ALG,

CRAVER! S.A.C.
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Evento Adverso |Trastome  |Trastorno  |Trasterno  [Trastomo | Trastorno Trastorno |Trostorne | Trosteme
depresivo |depresivo [obsesivo |de por eshrés Distérico |Distérico  |de
mayor/ mayer /| compulsivo | Ansledad  ; post- Pre Pre Ansiedad
Ohlos TOC, | Otros (TOC} con o sinifraumdtico |Menstrual | Menstrval  |Soclal
TACSA, (N=841) [{N=533) |Agorafobia |{TEFT) (ToP) {TOP) dosls|(TAS)
0P, TAS, {TACSA)  |(N=374) |[dosis fase litea  |(N=344)
TEPT (N=430) dlaria {N=134)
combinad (N=121)
os {N=2799}

Dolor - - - - - - - 1.00%

Abdeminat

Agitacién - 1,00% - 2.00% - - - -

Ansiedad - - - - - - - 2,00%

Diarreq / 2.00% 2,00% 2,00% 1,00% - 2,00% - -

incontinencia

Mareos - - 1,00% - - - - -

Boca seca - 1,00% - - - - - -

Dispepsia - - - 1,00% - - - -

Falla 100% | 1.00% | 1.00% | 2.00% - N/A N/A | 2.00%

Eyaculatoria

fretardo}

Fotiga - - - - - - - 2.00%

Dolor de 1,00% 2,00% - - 1,00% - - 2,00%

Cabeza

Bochomaos, - - - - - - 1,00% -

tuforadas

tnsomnio 2.00% 1.00% 3.00% 2,00% - - 1,00% 3.00%

Nduseas 3,00% 4,00% 3.00% 3.00% 2,00% 2,00% 21.00% 2.00%

Nerviosismo - - - - - 2,00% - -

Palpitacicnes - - - - - - 1.00% -

Somnolencia 1.00% 1.00% 2,00% 2,00% - - - -

Temblores . 2.00% - - - - - .

Disfuncion sexual femening y masculina:

Aungue los trastomos psiquidtricos pueden causar cambios en el grado de deseo sexual, el

grado de desempefio de la actividad sexual y el grado de satisfaccion, muchas veces estas

alteraciones son secundarias al uso de tratamientos farmacoldgicos. Existe evidencia en

relacién a los inhibidores de la recaptaciéon de serotonina en particular.  Si bien los datos

obtenidos de pacientes y médicos no son del todo confiables, debido en parte a gue tanto los

pocientes como los médicos son poco proclives a trotar el fema, se supone que se subestima

la incidencic reql.
La tabla a confinuacién detalla los efectos adverses reportados en al menos el 2% de los

;iccien'res en astudios controlados con placebo.

|Ifoido

Evento Adverso - Sertraling Placebo
Falla eyaculatoria 14,00% 1,00%
{retardo)

Disminucién de fa 6,00% 1,00%

CRAYERI S.A.4.C.
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No existen estudios adecuados y bien confrolados que hayan examinado la disfuncién sexual
secundaria ol uso de sertraling.

Todos los inhibidores de la recaptacién de serotoning generan prigpismo en mayor © menor
medida.

Es importante que el médico fratante pregunte rutinariamente acerca de estos posibles
efectos adversoes.

Eventos Adversos en 1o poblacion pedidtrica:

£l perfil de los eventos adversos en casi 400 pacientes pediairicos tratados con sertralina fue
muy similar al de los estudios similares en adultos. Sin embargo, los siguientes eventos adversos
{no mencionados en [os tablos precedentes) fueron reportados con una incidencia de al
menos 2%: fiebre, hiperkinesia, incontinencia urinaria, reacciones agresivas, sinusitis, epistaxis y
purpura.

Patos posteriores a la comercializacion;
S& han recibido informes voluntarios de eventos adversos en pacientes que recibieron
SERTRALINA CRAVERI desde que fue introducida en el mercado. Estos incluyen los siguientes:
Trastorngs del Sistema Linfatico v de la Sangre: Raro: anemia

Trastornos Cardigeos: Frecuentes: Palpitaciones, dolor de pecho; Infrecuentes: hipotensitn,
hipertensién, sincope, edemas periférico y periorbital, isquemia periférica y taquicardia; Raro:
dolor precordial, dolor subesternal, hipertension agravada, infarto de miocardio, trastorno
cerebrovascular,

Trastornos Vestibulares v Otoléglcos: Raros: hiperacusia, alteraciones laberinticas.
Irastornos Enddcrincs: Raros: exoftalmia, ginecomastia, hiperprolactinemia, hipotiroidismo'y

sindrome de secrecién ingpropiada de (HAD) hormona antidiurética (SIHAD)..
Trostornos Oculares: Midriasis, ptosis palpebral y visién anomal. Muy rare: hemorragia de la

camara anterior. Otros: fotofobia, diplopia, xeraftalmia.

Trastornos  Gostrointestinglas:  Frecuentes: Aumento del apetito! Infrecuentes: disfagia,
agravamiento de caries, eructos, esofagitis, gastroenteritis; Raros: melena, glositis, hiperplasia
gingiva, hipo, estomnatitls, tenesmo, colilis, diverticulitis, inconfinencia fecal. gastritis,
hemorragios rectales, Ulceras pépticas hemorrdgicas, proctitis, estomatitis vicercsa, edema de
lengug, Ulceras linguales.

Trastornos Generates. Frecuerﬂes': doler de espalda, gstenia, malestar general, aumento de

peso; Infrecuente: fiebre, entumecimiento, edema generdlizado: Raros: edema facial,
estomatitis aftesa.

Trastornos _Hepalobiliares; Raros: eventos hepdticos {incluyendo hepalitis, ictericia y falla
hepdatica) y efevacion asintomdtica de fransaminasas séricas (GOT y GPT). '

Trastomnos del Sistema Inmune: Reaccion alérgica, alergia y reaccion anafiactica.

Resuligdos _anormales de laboratorio: funcién dliferada de las plaguetas, aumento del

colesterol sérico, aumento de triglicéridos, aumento leve de los nivelesdg acido Orico,
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Irastomos del Metabolismo vy de Ig NU1I'I'QIE6FI: sed, aumento del apetito; Raros: hipoglucemia, .

reaccién hipoglucémica, hiponatremia.
Trastornos Musculo esquelelicos v del Tejido Conectivo: Frecuentes: miglgias; Infrecuentes:
distonia, arfraigias. artrosis, debilidad muscular y calambres musculares.

Trastormos_de Sisterna Nervioso: Frecuentes: hipertonia, hipoestesiq; Infrecuentes: confusion,

hiperkinesia, vértigo, ataxia, migraiia, coordinacién ancormal, hiperestesia, trastornos de la
marcha, calambres, nistagmo, hipokinesia; Rares: disfenia, coma, diskinesia, hipotonia, ptosis
palpebral, coreoatetosls, hiporreflexia. )

También fueron informados signos v sintomas asociados con sindrome de serotoning: en

algunos casos gsociados con el uso concomitante de drogas serotoninérgicas, que incluyeron
agitacién, confusion, dicforasis, diarreaq, fisbre, hipertensidn, rigidez y taquicardia.

Trasfornos Psiquidtricos; Frecuentes: bostezos, disfuncidon sexual masculing, disfuncidn sexual
femenina; Infrecuentes: depresidn, amnesia. paroniria, labiidad emocional, rechinar de
dientes [bruxismo). apatia, suefios anormales, euforio, reaccidn parancica. alucianciones,
reaccién agresiva, depresién agrovada, delusiones; Raros: sindrome de discontinuacion,
ideqcion suicida, aumento de la libido, sonambulismo, ilusiones,

Trastornos Renales y Urinarios: Infrecuentes: aumento de la frecuencia miccional, polivriq,

retencidn urhnaria, disuria, nocturia, incontinencia; Raros: cistitls, oliguria, pislonefritis, hematuria,
dolor renal, estraonguria, .

Trastornos del Sistema Reproductive: Infrecuentes: dlteraciones menstruales, dismenorrea,
sangrado infermenstrual, hemerragia vaginal, omenomea, leucomrea; Raroes; dolor de mamas,
menarragia, balanopostitis, agrandomiento mamario, vaginitis atrdfica, mastitis.

Trastornos Respiratorios: Frecuentes: rinitis; Infrecuentes: tos, disneq, infecciones del tracto
respiratorio superior, epistaxis, broncoespasmo, sinusitis; Raros: hiperventilacién, disminucién de
la frecuencia respiratoria, estridor, apneg, bonquitis, hemoptisis, hipoventilacién, laringismo,
laringitis.

Trastornos de fa Piel y Tejido Subcutdneo: Infrecuentes: prunto, acné, utticaria, alopecia, piel

’ seca, rash eritematoso, reacciones de folosensibilidad, rash maculepapular; Raros: rash
folicular, eczema, dermatitis, dermatits per contacto, érupcién bullosa, hipertricosis,
decoloracién de la piel, rash pustuloso.

Trastornos de los sentidos: Frecuentes: tinnitus; Infrecuentes: conjuntivitis, dolor ocular, doler de
oido, alteraciones de la acomodacion: Raros: xeroftalmia, fotofobia, diplopia, lagrimeo,
escotomas, defectos del campo visual.

Oftros eventos observados durante la evaluacion post-marketing de SERTRALINA CRAVERL

Existe notificacion de ottas recciones adversas para las cuales no se ha podido establecer una
relocién causal precisa v que en consecuencia podran no estar relacionadas ol usa de
seriralina. Enfre los reacciones adversas se encuentran: falla renal oguda, reacciones

anafiloctoides, angioedema, ceguero, neuritis optica, cataratas, gumento en el tiempo de
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coagutacién, bradicardia, bloqueo auriculo-ventricular, aritmias auriculares, prolongacion del
intérvale QT, taquicardia ventfricular {inciuyendo aritmias tipo torsade de pointes),
hipctiroidismo, agranulocitesis, anemia apldsica y pancitopenia, leucopenia, trombocitopenia,
sindrome simil lupus, hiperglucemia, goloctorea, enfermedad del suero, hiperprolactinemia,
sinfomas exirapiramidales, crisls oculdgiras, sindrome serotoninérgico, psicosis, -hipertensién
pulmonar, reaccgicnes severas de la piel potencialmente fatales tales como sindrome de
Stevens Johnson, vasculifis, fotosensibilidad y ofros desdrdenes cutaneos severos. Hay reportes
raros de pancreatitis y alteraciones de lo funcién hepdfica cuyas manifestaciones clinicas
[generalmente reversibles con la discontinuacién de la sertrating) son: elevacién enzimatica,
aumento de la bilimubing, hepatomegalia, hepatitis, ictericia, dolor abdominal, vomites, faila

hepdiica y muerte,

SOBREDOSIFICACION

Se ha informado sobredosis de hasta 6 gramos de sertralina como droga Unica, pero no se
han informado casos fatales, Han sido informadas muertes relacionadas o scbredosis de
SERTRALINA CRAVERI en combinacién con ofras drogas y/o calcohol. En consecuencia,
cuclquier scbredosls debe ser fratada agresivamente, '

Los sintomas de sobredosis con SERTRALINA CRAVERI solo incluyeron somnolencia, nduseas,
vémitos, toquicardia, cambios en el ECG, ansiedad vy pupilas dilatadas. El tratomiento fue
primariamente de apoyo e incluyo control y utilizacién de carbén activedo o catdrticos e
hidratacion.

Maneio de Sobredosis: El fratamiento debe consistir en aquellas medidas generales utilizadas
para &l manejo de la sobredosis con cualguier antidepresivo. Asegurar una via respiratoria
adecuada. oxigenacién y ventilaciéon, Conirolar el ritmo cardiaco y los signos vitales. También
se recomiendan medidas sinfomaticas y de apoyo. No se recomienda inducir la emesis. Si es
necesario, puede indicarse lavado gdstico con un tubo orogdstrico con proteccién
apropiada de la via aéreq, si se realiza inh'\ediatc:menie'después de la ingestidon, o en
pacientes sintomaticos. '

Debe administrarse carbén aclivado. Debido al gran volumen de distibucion de este
medicamento, no parece probable que sean de beneficio diuresis forzada, didlisis,
hemoperfusion y transfusién de intercambio. No se conocen antidotos especificos para la
SERTRALINA CRAVERI.

Al manejar la sobredosis se debe considerar la posibilidad de compromiso de mditiples

medicamentos.

NFORMACION PARA EL PACIT "

En caso de sobredosis accidental o si usted sospecha que se ha fomado una dosis mayor de la
prescripta, de inmediato se debe contactor al médico o recunir al hospital mé&s cercano.
Hospital de Pedialia Ricardo Gutiémez (011) 4962-6666/2247,
Hospital Posadas: {011) 4654-6648/4658-7777.

SPIZ2IRA)
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11')
Hospital de Nifios Pedro de Elizalde: {011) 4300-2115. % 2 3 ?
Hospital Fernandez: (011} 4801-5555. ’
Optativamente, ofros cenifros de infoxicaciones.

CONDIC!ONES DE CONSERVACION Y ALMACENAMIENTO

Conservar en envase original a temperatura entre 15°Cy 30°C

PRESENTACION
~ SERTRALINA CRAVERI 50 y 100 CRAVERL: Se presenta en envases que contienen 10, 20, 30, 50,

100 y 500 comprimidos recubiertos {los dos Oltimos comresponden G envases hospitalarios).

ESIE MEDICAMENTO DEBER SER UTILIZADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPCION Y VIGILANCIA
MEDICA Y NO PUEDE REPETIRSE SIN UNA NUEVA RECETA MEDICA.

MANTENER ESTE Y TODOS LOS MEDICAMENTOS FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.

Especiclidad medicingl autorizada por el Ministerio de Salud - ANMAT,
Certificado N® ....cccovieveeans

Director Técnico: Andrea Carolina Spizzm. Farmaceéutica.
CRAVERIS.ALC.

Arengreen 830 {C1405CYH) Ciudad Auténoma de Buenos Alres

Tel: 5453-4555 - Fax: 5453-4505/06

www. craver.com.or - infe@craveri.com.ar

FARM. CARALINA SPIZZIRRI
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PROSPECTO CON INFORMACION PARA EL PACIENTE

SERTRALINA CRAVER!

CLORHIDRATO DE SERTRALINA 50 MG Y 100 MG
Comprimicos recubiertos

Venta baojo receta archivada - Psicotrépico lista lv Industria Argentina

ESTE MEDICAMENTO DEBER SER UTILIZADO EXCLUSIVAMENTE BAJO PRESCRIPCION Y VIGILANCIA
MEDICA Y NO PUEDE REPETIRSE SIN UNA NUEVA RECETA.

Por favor lea atentfamente este recuadro porque contiene informacién Importante para
usted

Este producto sélo se puede obtener mediante venta bajo receta. Por lo tanto usted

debe consultar con su médico antes de comprario o utilizaro.

- No pierda esta informacién porque podria necesitar volver a leerlq,

- Ante cualquier duda debe consultar con su médico y/o farmacéutico.

- Consulte con su médico si no obtiene alivio de los sintomas luego de 3 semanas de usar
el producto.

- Consulte con su médico se considera que el medicamento le estd generande algin
tipo de malestor o dafio. .

- RESPETE LA INDICACION MEDICA EN RELACION A LA CANTIDAD DE MEDICACION A
UTILIZAR EN FORMA DIARIA Y NUNCA INTERRUMPA EL TRATAMIENTO SIN CONSULTAR CON
SU MEDICO.

- §i tiene dudas sobre el producto y su médice no pudo resolverlas por favor llame a

CRAVERI 3SAIC: 0800-666-1026 o flome o ANMAT responde: 0800-333-1234.

Altemativomente puede completar la ficha de consulta de la paging de

ANMAT:hip:/fwww.anmai.gov.arffarmacovigilancia/Notificar.asp

indice de la Informacién contenida en este prospecio:
1. 2Qué esy qué contiene Sertraling Craveri®?
sPara qué se usa Sertralina Craveri®2
3Cudndo no deberia temar Seriralina Craveri2
3Cémo tengo que tomar Sertralina Craveri®?
sCudndo deberia dejar de tomar Sertralina Craveri®?

I

sCudles son las posibles reacciones secundarias o cosas no deseadas gue podrian
pasarme con el uso de Sertralina Craveri®?
7. sCbmo debo guardar ¢ aimacenar Sertralina Craveri@®?
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8. 3Qué debo hacer en case de infoxicacion o en coso de haber tomado uno

cantidad mayor o la indicada por el médico?

+ ¢Qué es y qué contiene Seriralina Craveri®?

Sertralina Craveri ® es medicamento con accidn antidepresiva que se comercializa en
forma de comprimidos recubiertos. Contiene 50 mg o 100 mg de clorhidrato de
sertraling, polivinipirclidona 9,00 mg: fosfate dibdsice de calcie anhidro 48,00 mg;
celvlosa microcistaling 90,70 mga; almiddn glicolato de sodio 37.40 mg; estearato de
magnesio 3,00 mg; Opadray 1l 85 {aleohol polivinilico, didxido de titanio, polietienglicol,
talco} 6,00 ma. ‘

La sertraling pertenece al grupo de medicamentos denominados inhibidores selectivos
de lo recaptacién de serotonina (ISRS); estos medicamentos se usan para fratar la
deprasion, trastornos de ansiedad y otras enfermedades psiquidtricas,

Sertralina Craveri® se comercializa en envases conteniendo 10, 20, 30, 50, 100 y 500

comprimidos recubiertos (los des Ultimos comesponden a envases hospitalarios).

+ ¢Para qué se usa Sertralina Craveri®?

Sertralina Craveri® es un medicamento en forma de comprimidés recubiertos que se usa
para el fratamiento del trastarno depresivo mayor, el frastormno obsesivo compulsivo, el
frastomo de angustia con o sin agorafebia, el transtorno de ansiedad social, el trastorno
por estrés postraumético v el rastomo disférico premenstrual,

Si su médice ha considerado que usted debe tomar este medicamento es Importante
que le haya explicade los posibles riesgos de usaro y que lo hava alertado en relacidén a
la necesidad de consultar inmediotamente ante la aparicién de ciertos signos vy

sintormas.

+ ¢Cudndo no deberia tomar Serralina Craveri®?

No tome Sertralina Craveri®:

- §i usted es alérgico a la serfralina o a cualquiera de las ofras sustancias que
contiene el comprimido,

+ §i tiene bajo nivel de sodio en sangre. ya que el fratamiento con sertralina puede
bajar adn mas el sodic. También debe informar a su médico si estd fomando
cualgquier medicomento para la hipenensién. ya que alguno de estos
medicamentos pueden alterar también los niveles de sodio en sangre,

« §ies usted una persona de edad avanzada, ya que puede presentar mayor riesgo

de tener bagjos niveles de sodio en sangre (ver arriba),
» Si usted tiene menos de 18 afios. El medicamento sdlo fiene una indicacién

autorizada en nifos y adolescentes: el frastorno obsesivo-compulsivo,




CRAVERI

o

s Si usted tiene algun grado de enfermedad hepdtica (podria ser necesario fomar F? 2 3 7
una dosis menor de sertralina),

» Si usted fiene diabetes. La sértrolino puede alterar los niveles de qzicar en sangre
por lo que puede ser necesario ajusiar fa dosis de sus medicamentos para la
diabetes, .

» Siusted tiene antecedentes de accidente cerebrovascular o es hipertenso,

» Siusted tiene problemas renales o cardiacos.

« Siusted es epiiéptico o tiene antecedentes de epilepsia (convulsiones),

+ Sipadece enfermedad maniace-depresiva {trastorno bipolar), o esquizofrenia,

+ 3ifiene o anteriormente ha tenido ideas de suicidio (la serralina puede aumentar
los pensamientos de suicidic y empeorar su depresién o frastoro de ansiedad),

+ Siusted ha padecido trastornos hemorragicos © ha estado tomande medicamentos
que disminuyen la coagulacién de la sangre ¢ que puedan aumentar el riesgo de
hemornragias (por ejemplo dcido acetilsaliclico (aspiring). o warfarina},

« § usted estd tomando medicamentos dencminados inhibidores de la
monoaminooxidasa {IMAQs), come por ejemplo moclobemida (para tfratar la
depresion), selegilina {para trolar ta enfermedad de Parkinson) ¢ cualquier otro
medicamenio antidepresivo. Es muy peligrose tomar setfralina junto con IMAQs y
otro tipo de anfidepresivos (como por ejemplo triciclicos). Es imporiante dejar un
tiempo de al menos 14 dias entre la toma de un IMACQ vy el inicio de la toma de
sertralina y a la inversa,

s Si usted estd tomando medicamentos para tratar trastornos mentales {pimozida)
porque pueden ocunir problemas cardiovasculares, '

¢« Si usted toma medicamentos a base de plantas que contengan Hierba de San
Juan (Hypericum perforatum). Los efeclos de la hierba de San Juon pueden
'perdurc:r -2 sernanas luego de |la suspensién,

» Siusted estd tomando productos que contengan el aminodcide triptdfano,

o i l.;sfed estd tomano medicamentos para tratar el dolor grave {por ejemplo
tramadol},

v Si usted estd tomando medicamentos para trator migrafias (por ejemplo
sumatriptan).

s Si usted estd tomando medicamentos para tratar el dolor/arkitis {medicamentos
anfinflamatorios no esteroideocs [AINES) tales como el ibuprofenc, el dcido
acetisaliciico (aspirina); etc),

s Siusted toma sedantes como por ejemplo diazepam,

s Siusted estd tomando diuréticos,

» Siusted estd tomando medicamentos para tratar la epilepsia {fenitoina),

FARM. GAROLIRA SPIZZIRA
DIRECTOMA TECNICA '
Mef, 12.041
CRAVER! §.A.1.C.
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s S usted estd tomando medicamentos para tratar la diabetes [tolbutomida o
insuling),

« Si usted estd tomando medicamentos para fratar la acidez de estdmago y las
Ulceros [cimetiding),

» -~ Si usted estd tomande medicamentos para fratar la mania y o depresion [litio,
valproato),

“e S usted foma otros medicamentos para tratar la depresidén {como la amifriptilinag o

nortriptiling),

» Siusted toma medicamentos para tratar la esquizofrenia vy otros trastomos mentales
{como la perfenazing, Ievomepromczjr;c: y olanzapina),

» Si usted toma medicamentos para problemas cardiacos (propafenona, flecainida,
digitoxinag),

+« Siusted esta embarazoda o planea estarlo o si estd amamantando,

s Siusted toma alcohol,

« Si usted manejo vehlcules © maquinas ya que el medicamento puede dar

somnolencia,

RECUERDE: ,
1- NO OLVIDE CONTAR A SU MEDICO CUALES

MEDICAMENTQS ESTA TCMANDO Y NO USE OTRAS MEDICINAS, AUN LAS

DE VENTA LIBRE, SIN CONSULTAR ANTES RESPECTO DE LA SEGURIDAD DE

TOMARLAS JUNTO CON SERTRALINA CRAVERI.

_ 2- NO MANEJE VEHICULOS NI MAQUINAS NI TOME

ALCOHOL MIENTRAS ESTE USANDO SERTRALINA CRAVERI,

» ;Cémo debo tomar Sertraling Craveri®?

Usted debe tomar Serfralina Craveri® de acuerde a la recomendacion de su medico.
La dosis habitual es un {1) comprimido por dia durante varias semanas o meses de
acuerdo con la recomendacién del médico especialista. El comprimido se debe tomar
entero (no masticar, romper ni disolver} con un vaso de agua en cualguier momento del
dia {generalmente por la mafiana o noche). Los alimentos no alteran la absorcidn de lo
serfraling, por lo tanto se puede tomar el medicamento con las comidas.

Si usted se olvidd de tomar un comprimideo un dia no debe tomar dos comprimidos el
dia siguiente para trator de compensar la dosis olvidada.

£l manejo de las enfermedades para las cuales se usa Sertraling Craver® es muy

complicado y siempre debe realizarse bajo una estricta supervisibn médica.

FMI’!M.' ARQYINA 5P
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RECUERDE:
1- TOME SOLO UN COMPRIMIDO POR DiA
2- NO PARTA Ni INTENTE DISOLVER EL COMPRIMIDO
3- TOME EL COMPRIMIDO SIEMPRE A LA MISMA HORA

+ (Cudndo debo dejar de tomar Serralina Craveri®?
Usted debe dejar de tomar Serralina Craveri® si no nota mejoria luego de al menos 3
semanas de iniciade el fratamiento pero siempre consulte a su médico porgue NO se
puede suspender e] medicamento en forma abrupta.
También debe dejar de tomar el medicamenio tan pronto como note gue estd
sufriendo efectos adversos de importancia pero siempre consulte @ su médico porque
NO se puede suspender el medicamento en forma abrupia.
Es importante gue, con el objetivo de evitar efectos secundarios importantes por la
suspension de Sertraiina Craveri®, se realice un plan de disminucién lenta de la toma
del medicamento en varios dias hasta que sea posible la suspensidn total,

RECUERDE:
MUNCA SUSPENDA EL TRATAMIENTO SIN CONSULTAR ANTES CON SU MEDICO.

e ;Cudles son las posibles reocqiones secundarias o cosas no deseadas que podrian

pasarme con ef uso de Sertraling Craveri®?

Tedos los medicamentos con indicccién bsiquiéirico tienen muchos efectos secundarios.
Algunos de ellos desaparecen luego de un fiempo de iniciado el tratamiento y ofros no.
Los que no desaparecen con el uso pueden ser muy molestos y es posible que en algun
c@so hagan que la medicacian deba ser suspendida.

Las reacciones secundarias o cosas no deseadas mds frecuentes que le pueden pasar
lvego de la ingesta de Sertralina Craveri® son: dolor abdominal, anorexio, constipacién,
diarregfincontinencia, dispepsio [alteracion de la digestion). nduseas, sequedad de boca,
aumento de la sudoracion, somnolencia, temblores, mareos, malestar general, foligo,
dolor, agitacion [inquietud), insomnio, disminucién de lo libido [disminucion del deseo

sexual) y alteracion de la eyaculacion.

FARM. CARELINA SPIZZIR
Al
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Informe o su médico Inmediatomente si fiene alguno de los siguientes sintomas:

Erupcidn cutdnea grave que causa ampollas {eritema multiforme), (puede afectar
a la boca y @ la lengua). Estos efectos pueden ser signos de una enfermedad
conocida como Sindrome de Stevens Johnson © necrdlisis epidémica téxica
{enfermedades graves de la piel). En estos casos su médico intemumpird el
tratamiento. '

+ Reaccién alérgica o alergia, que puede presentar sinfomas como erupcién de la’
piel con picozén, problemas al respirar, silbido respiratorio, hinchazén de los
parpados, de la cara o los fabios.

» Agitacion, confusién, diarreq, aumento de Ia temperatura y la presion arterial,
sudoracion excesiva y aceleracién del pulso. Estos son sintomas del sindrome
serotoninérgico. En raras ocasiones este ;indrome puede presentarse cuando esté
tomando ciertos medicamentos al mismo tiempo que sertralina, Puede ser gue su
médico decida interrumpir el fratamiento.

e Color amarillento de la piel y de los ojos, los cuales pueden indicar un dafo en el

higado.

Depresion o tristeza con ideas de suicidio.

Sensacién de inguietud y de no ser capaz de sentarse nide estar de pie por mucho

fiempo.
Los siguientes efectos adversos se observaron en ensdyos clinices en adultos;
Efectos adversos muy frecuentes [ocumen en més de 1 paciente de cada 10): insomnio, .
mareo. somnolencia, dolor de cabeza, diarreq, sensacidén de malestar, boca seca.,
problemas de eyaculacion y fatiga.
Efectos adversos frecuentes [ocurren enfre 1y 10 de cada 100 pacientes): dolor de
garganta, anorexia, aumento de apetito, depresion, senfirse extrafio, pesadillas,
ansiedad, agitacién, nerviosismo, interés sexual disminuido, rechinamiento de dientes,
entumecimiento y hormigueo, temblor, tension en los misculos, gusto anormdl, falta de
concentracion, alteraciones visuales, sibido en los ofdos, palpitaciones, sofocos,
bostezos, dolor abdominal, vémitos, consfipacion, malestar de estdmago. goses,
aumanto de la sudoracion, dolor de los musculos, disfuncién sexual, disfuncién eréctil y
dolor en el pacho.
Efectos adversos poco frecuentes {ocumen entre 1 y 10 de cada 1.000 pocientes).
resfrio, moqueo, alucinaciones, exceso de felicidad, falta de cuidado, pensamientos
anormales, convulsiones, coniracciones involuntarias de los mdsculos, coordinacién
anormal, movimientos continuos, amnesia (falta de memaria), disminucién de 1o

sensibilidad. rastormos del habla, mareo al ponerse en pie, migrafias, dolor de oido,

. FARM. CARD]
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72
pulso acelerado, tensidn arterial elevada, sofocos, dificultad al respirar, falta de aliento, 3 ?
hemomragia nasal, problemas de esdfago, dificultad para tragar, hemorroides, aumento
de lo salivacién, eructos, hinchazén de ojos, manchas moradas en la piel, caida del
pelo, sudor frio, piel secqa, vrdicara, arrosis, deblidad muscular, dolor de espolda,
sacudidas musculares, hecesidad de orinar por la noche, retencién urinaria, aumento
de la frecuencia de orinar, frastomos urinarios, disfuncion sexual femening, malestar,
escalofrios, fiebre, debilidad, sed, pérdida de peso y aumento de peso.
Efectos adversos raros {ocumren entre 1 y 10 de cada 10.000 pacientes): problemas
intestinales, infeccién de oido, hinchozdn de los ganglics, cotesteral elevado, elevacion
de gzlcar en sangre, sinformas fisicos debidos of esirés © o emociones, dependencia o
los medicamentos, frastornos psicdticos, agresidn, paranoia, pensamientos de suicidio,
sonambulismo, eyaculacion precoz, movimientos anormales, glaucoma, problemas de
lacrimacién, aparicion de manchas en el campo visual, visién doble, dafio de la luz a
los ojos, sangre en el ojo. pupilas dilatadas, disminucion del ritmo cardiaco, problemas
de corazén, problemaos de circulacién en los brazos y en las piernas, espasmo de
garganta. respiracién acelerada, respiracién més lenta, dificuttad al hablar, hipo,
sangre en heces, llagas en la boca. uiceracién de la lengua, problemas con la funcién
del higado, problemas en la piel con ampollos, erupcion capilar, textura anormal del
pelo, incontinencia urinaria, orinar entrecortado. hemorragia vaginal, sequedod
vaginal, ereccién prolongada dolorosa, secrecién de las mamas.

Desde |a comercializacién de serfroling, se han notificado estos otros efectos adversos:
descenso del nimere de gldbulos blancos, descenso de plaguetes, bajos niveles de i
hormonas firoideas, problemas endécrinos, bajo nivel de sal en sangre, suefios
anormales de terror, comportamlento suicida, problemas de movimientos musculares
(tales como movimientos constantes, tensidn en los mosculos y dificultad al caminar},
sincope, visibn anormal, problemas de hemorragias [tales como hemorragia nasal, de
estémago. o sangre en orina), pancreatitis, problemas graves de funcién hepdtica, piel
amarilenta, reaccién cut@nea al sol. picazén, dolor en tas articulaciones, calambres
musculares, imegulatidades en el ciclo menstrual, piernas hinchadas, problemas de
coagulacidn, y reacciones alérgicas graves.

fect verso nifig lescentes:

En ensayos clinicos en nifios y adolescentes, los efectos adversos fueron generalmente
similares a los notificados en adultos (ver ariba). Los efectos adversos mas frecuentes en
nidos y adolescentes fueron: dolor de cabeza, insomnio, diarrea y nauseqas. Mds
raramente fiebre, hiperkinesia {inguietud, aumento de la movilidad), incontinencia
vrinania. reacciones agresivas, sinusitis, epistaxis [sangrado de la nariz) y PUrpUra

{pequefios puntos rojos en la piel).

FARMT CABOLINA SPIZZIRRAI
CAROLIMA SPIZZIRRY . DIRERTORA TECNI
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RECUERDE:

CONSULTE INMEDIATAMENTE CON SU MEDICO SI NOTA
CAMBIOS EN SU COMPORTAMIENTO, $1 SUS FAMILIARES O AMIGOS NOTAN
CAMBIOS EN SU FORMA DE ACTUAR, SI TIENE SENTIMIENTOS DE PROFUNDA
TRISTEZA, S| NO PUEDE DORMIR, St ESTA MUY ANSIOSO O $I NOTA QUE
CUALQUIER MOLESTIA O COSA NUEVA NO DESAPARECE CON EL CORRER DE
LOS DIAS.

+ (Cémo debo guardar o almacenar Sertralina Craveri®@?
El medicamento no requiere de condiciones especiales de guardadoe o almacenado
pero se recomienda un lugar fresco (ne mds de 30 grados) y seco. Lejos del dlcance ce
105 nifes,
Recuerde que este medicamento no puede ser usado luege de la fecha de
vencimi'en‘}o. La fecha de vencimiento del envase hace referencia al dltimo dia del

mes de vencimiento y sdlo hasta ése dia se puede consumir el medicamento,

+ (Qué debo hacer en caso de intoxicacion o en caso de haber iomado vna
canfidad mayor a la indicada por el médico?

En casc de sobredosis accidental o si usted sospecha que ha tomado una desis mayor de
la prescripta, debe contactar de inmediato a su médice o concurrir a cualquiera de los
centros especializados que se nombran a confinuacion:
Hospilal de Pediatria Ricardo Gutiémez: [011) 4962-6666/2247.
Hospilal Posadas: [011) 4654-4448/4658-7777.
Hospital de Nifios Pedro de Elizalde: (011) 4300-2115.
Hospital Ferndndez: {011) 4801-5555.
Optativamente, ofros centros de intoxicaciones.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS

Este medicamento ha sido prescripto sdle para su problema médico actual. No lo recomiende
a otras personas.

Este medicamento debe ser usado exclusivamente bajo prescripcién médica y no puede
repetirse sin ung nueva receta. _ ’

No utilizar el medicamento luego de la fecha de vencimienfo.

Ante cualquier duda consulte con su médico y/o farmacéutico.

FARM. CARTITINA SPIZZIRAT
CARDIANA SPIZZIRRI DIRECTORA TECNIGA
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Especiglidad medicinal autorizada por el Ministerio de Salud - ANMAT.
Certficado N ...
Director Tacnico; Andrea Carolina Spiziri. Farmacéutica.

CRAVERI S.ALC.
Arengreen 830 [C1405CYH) Ciudad Autdnoma de Buenos Ares

Tel: 5453-4555 - Fax: 5453-4505/06
www.cravert.com.ar - info@¢raveri.com.ar
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PROYECTO DE ROTULO
SERTRALINA 50 CRAVERI
CLORHIDRATO DE SERTRALINA

Comprimidos Recubiertos

Venta bajo receta archivada- Psicotrépico Lista IV Industria Argenting

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA

Cada comprimido recubierto contiene:

Clorhidrato de Senraling .......imeereiennn, 55,95 { 50 mg Sertralina base)

Excipientes: Polivinilpirolidona 4,50 mg; fosfato dibésico de calcio anhidro 24,00 mg; celulosa
microcristalina 45,35 mg; almidén glicolato de sodio 18,70 mg: estearato de magnesio 1,50 mg;
Opadray |l 85 {alcohol polivinilice, didxido de titanio, polietilenglicol, taico) 3,00 mg.

CONSERVAR EN ENVASE ORIGINAL A TEMPERATURA ENTRE 15°C Y 30 °C.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.
Contenido: 10 comprimidos recubiertos,

Lote N2 e nneans Vencimiento! ...
Especialidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud - ANMAT
Certificado N° .......

Director Técnico: Andrea Caroling $pizzim, Farmacéutica.

CRAVERI S.ALC,

Arengreen 830 - {C1405CYH) Ciudad Auténoma de Buenos Alres
Tel: 5453-4555 - Fax: 5453-4505/06.

www.craveri.com.ar - info@craveri.com.ar

Nota: El mismo texto se repite en los envases de SERTRALINA 50 CRAVERI conteniendo 20, 30 y

50 comprimidos recubiertos.

FARM. CARGLINA SPR2ZIRAI

: DIRECPORA TECNICA
CAROLIMA SPIZZIRRI at, 12.041

DDERADA CRAVERI S.A.LC.
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PROYECTO DE ROTULO
SERTRALINA 50 CRAVERI
CLORHIDRATO DE SERTRALINA

Comprimidos Recubiertos

Venta bajo receta archivada- Psicotrdpico Lista IV Industia Argentina

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA

Cada comprimido recubierto contiene:

Clorhidrato de Sertraling ... 55,95 ( 50 mg Sertralina base)
Excipientes: Poliviniipirrolidona 4,50 mg; fosfato dibdsico de calcio anhidro 24,00 mg; celulosa
microcristalina 45,35 mg; almidén glicolato de sodio 18,70 mg; estearato de magnesio 1,50 mg;
Cpadray 1l 85 (alcohol pelivinilico, didxido de fitanio, polietilenglicol, taleg '@

\Cs

CONSERVAR EN ENVASE ORIGINAL A TEMPERATURA ENTRE 15 %

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOCS. “0%
Contenido: 100 comprimidos recubiertos. ¢ QO

LOtE NO% oo veeererene g\“encimienio: ..........................

Especialidad Medicinal cutor@ or el Ministerio de Salud - ANMAT

Cerlificado N°........ 0
Director Técnico: @Camlinc Spizzirm. Farmacéutica.
CRAVER! S.ALC.

Arengreen 830 - (C1405CYH) Ciudad Autonoma de Buenos Aires
Tel.; 5453-4555 - Fax: 5453-4505/06.

www.craveri.com.ar - info@craveri.com.ar

Nota: El mismo texio se repite en los envases de SERTRALINA 50 CRAVERI conteniendo 500

comprimidos recubiertos,

FARM. CARQLIMA SPIZZIRRI
TECNICA

CAROIANA SPIZZIRRI DIRECTO,

PODERADA Mat. 12.041
CRAVERI S.A.I.C. CRAVERL! 8.A.L.C.
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CRAVERI

PROYECTO DE ROTULO

SERTRALINA 100 CRAVERI
CLORHIDRATO DE SERTRALINA

Comprimidos Recubiertos

Venta bajo receta archivada- Psicotrépico Lista IV - Industria Argenting

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA

Cada comprimido recubierto confiene:

Clorhidrato de SertalinG.........cooeeeensrnn.... 111,90 mg ( 100 mg SERTRALINA base)

Excipientes: Polivinilpirolidona 9,00 mg; fosfato dibésico de calcic anhidro 48,00 mg; celulosa
microcristalina 90,70 mg; almidén glicolato de sodio 37.40 mg; estearato de magnesio 3,00 mg;
Opadray 1l 85 {alcohol polivinfice, didxido de titanio, polietilenglicol, foléo) 6,00 mg.

CONSERVAR EN ENVASE ORIGINAL A TEMPERATURA ENTRE 15 °C Y 30 °C.

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS.
Contenido: 10 comprimidos recubiertos,

Lote N ... Vencimiento: ...
Especiaiidad Medicinal autorizada por el Ministerio de Salud - ANMAT
Certificado N° .......

Director Técnico: Andrea Carolina Spizirri. Farmacéutica.

CRAVERI S.ALC.

Arengreen 830 - (C1405CYH) Ciudad Auténoma de Buenos Aires
Tel.: 5453-4555 - Fax: 5453-4505/06.

www.craveri.com.ar - info@craveri.com.ar

Nota: El mismo texto se repite en los envases de SERTRALINA 100 CRAVER| conteniendo 20, 30 ¥

50 comprimidos recubiertos.

FAHg!. CABDLINA SPIZZIRR)
CARDL SPIZZiIARI IHE{":“?%E?N'CA
DERADA Rl s
cnibomEvce . CRAVER! 5.4.1.0,
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:[I CRAVERI

PROYECTQ DE ROTULO

SERTRALINA 100 CRAVERI
CLORHIDRATO DE SERTRALINA

Comprimidos Recubiertos

Venta bajo receta archivada- Psicotrépico Lista |V Industria Argenting

FORMULA CUALI-CUANTITATIVA

Cada comprimido recubierto contiene:

Clorhidrato de Sertaling........ccceeearesnnnnn 111,90 mg { 100 mg SERTRALINA base)

Excipientes: Poliviniipirolidona 9,00 mg; fosfato dibdsico de calcio anhidroe 48,00 mg: celulosa
rmicrocristalina 90,70 mg:; almiddén glicolato de sodio 37,40 mg; estearato de magnesio 3.00 mg;
Opadray 1 85 | clcohoi poliviniico, diéxido de titanio, polietilenglicol, talco) 4,00 mg.

CONSERVAR EN ENVASE ORIGINAL A TEMPERATURA ENTRE 15°C Y30°C. 0

MANTENER FUERA DEL ALCANCE DE LOS NINOS. ew
Contenido; 100 comprimidos recubiertos. %Q\

Lote N ... Vencimi“ ....................
Especialidad Medicinal autorizada por el ;

Certificado N° ....... --

Director Técnico: Andrea Coroliﬁgﬂ Farmacéutica,
CRAVERI S.A.L.C.

Arengreen 830 - (C§ 5 3 Ciudad Auténoma de Buenos Alres
Tel.: 5453-4555 - Fax: %#83-4505/06.

www.craver.com.ar - info@craver.com.ar

Nota: Ei mismo texto se repite en los envases de SERTRALINA 100 CRAVERI conteniendo 500

comprimidos recubiertos,

FARM. CAROLIMA SPIZZINRI

! DIRECTGRA TECNICA
CARDLIMA SPIZZIRRI Malt. 12,041
DERADA CRAVERI S.A.1,C,

CRAVERI S.A.1.C.
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- “2014. Aiio de Homenaje al Almirante Guillermo Brown. en el Bicentenario del Combate Naval de Montevideo™

Secretaria de Politicas,

Regulacion e Institutos
ANMAT

ANEXO III

CERTIFICADO
Expediente N°: 1-0047-0000-003729-13-7
El Administrador Nacional de la Administracién Nacional de Medicamentos,
Alime?os \j %ecnologl’a Médica (ANMAT) certifica que, mediante la Disposicion
e

7

por CRAVERI S.A.I.C, se autorizé la inscripcion en el Registro de Especialidades

, Y de acuerdo a lo solicitado en el tipo de Tramite N° 1.2.1.,

Medicinales (REM), de un nuevo producto con los siguientes datos
identificatorios caracteristicos:

Nombre comercial: SERTRALINA CRAVERI.

Nombre/s genérico/s: SERTRALINA.

Industria: ARGENTINA.

Lugar/es de elaboracién: ARENGREEN 830, CIUDAD AUTONOMA DE BUENQOS
AIRES.

Los siguientes datos identificatorios autorizados por la presente disposicién se

detallan a continuacion:
Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

Nombre Comercial: SERTRALINA CRAVERI.

Clasificacion ATC: NOG6ABO6.-

-10-



#2014, Afio de Homenaje al Almirante Guillermo Brown, en el Bicentenario del Combate Naval de Montevideo”

Secretaria de Politicas,

Regulacién e Institutos
ANMAT

Indicacion/es autorizada/s: Indicada para el tratamiento. del - Trastorno
Depresivo mayor (DSM 1V)- Trastorno obsesivo compulsivo (DSM 1V)- Trastorno
de angustia con, o sin agorafobia (DSM IV)-Trastorno de ansiedad social (DSM
IV)- Trastorno por estrés postraumatico (DSM ‘IV)-Sindrome disforico
premestrual (DSM 1V)

Cbncentracién/es: 55.95 mg de SERTRALINA CLORHIDRATO (equivalente a 50
mg de Sertralina). |
Fdrmula completa por unidad de forma farmacéutica ¢ porcentual:

Genérico/s: SERTRALINA CLORHIbRATO 55.95 mg '(equivalente a 50 mg de
Sertralina).

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 1.50 mg, POLIVINILPIRROLIDONA 4.50
mg, CELULOSA MICROCRISTALINA 45.35 mg, FOSFATO DIBASICO DE CALCIO
ANHIDRO 24.00 mg, ALMIDON GLICOLATO DE SODIO 18.70 mg, OPADRY II
(ALCOHOL POLIVINILICO, POLIETILENGLICOL, DIOXIDO DE TITANIO Y TALCO)
3.00 mg.

Origen del producto: Sintétic;) o Semisintético.

Vfa/s de administracion: ORAL.

Envase/s Primario/s: BLISTER AL/PVC.

Presentacion: ENVASES CONTENIENDO 10, 20, 30, 50, 100 Y 500
COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, SIENDO LOS DOS ULTIMOS PARA USO

HOSPITALARIO EXCLUSIVO.
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“2014. Afio de Homenaje al Afmirante Guillermo Brown, en el Bicentenario del Combate Naval de Montevideo”

-

Ministeri de Salud

Secretaria de Politicas,

Regulacion e Institutos
ANMA.T

Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 10, 20, 30, 50, 100 Y
500 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, SIENDO LOS DOS ULTIMOS PARA USO
HOSPITALARIO EXCLUSIVO.

Perfodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacién: TEMPERATURA DESDE 15°C HASTA 30°C,

Condicién de expendio; VENTA BAJO RECETA ARCHIVADA (LISTA 1V).

Forma farmacéutica: COMPRIMIDOS RECUBIERTOS.

Nombre Comercial: SERTRALINA CRAVERI.

Clasificacién ATC: NO6ABOS6.

Indicacién/es autorizada/s: Indicada para el tratamiento del - Trastorno
Depresivo mayor (DSM 1IV)- Trastorno obsesivo compulsivo (DSM IV)- Trastorno
de angustia con o sin agorafobia (DSM 1V)-Trastorno de ansiedad social (DSM
Iv)- Trastorno por estrés postraumatico (DSM 1IV)- Sindrome disforico
premestrual (DSM 1V).

Concentracién/es: 111.90 mg de SERTRALINA CLORHIDRATO (equivalente a
100 mg de Sertralina). |

Féormula complei‘:a por unidad de forma farmacéutica 6 porcentual:

Genérico/s: SERTRALINA CLORHIDRATO 111.90 mg (equivalente a 100 mg de
Sertralina).

Excipientes: ESTEARATO DE MAGNESIO 3.00 mg, POLIVINILPIRROLIDONA 9.00
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“2014. Afio de Homenaje al Almirante Guillermo Brown, en el Bicentenario del Combate Naval de Montevideo”

Secretaria de Politicas,
Regulacion e Institutos
ANMAT.

mg, CELULOSA MICROCRISTALINA 90.70 mg, FOSFATO DIBASICO DE CALCIO
ANHIDRO 48.00 mg, ALMIDON GLICOLATO DE SODIO 37.40 mg, OPADRY II
(ALCOHOL POLIVINILICO, POLIETILENGLICOL, DIOXIDO DE TITANIO Y TALCO)
6.00 ma.

Origen del prodlflcto: Sintético o Semisintético.

Via/s de administracion: ORAL,

Envase/s Primario/s: BLISTER AL/PVC.

Presentacidn: ENVASES CONTENIENDO 10, 20, 30, 50, 100 Y 500
COMPRIMIDOS ' RECUBIERTOS, SIENDO LOS DOS ULTIMOS PARA USO
HOSPITALARIO EXCLUSIVO.

Contenido por unidad de venta: ENVASES CONTENIENDO 10, 20, 30, 50,100 Y
500 COMPRIMIDOS RECUBIERTOS, SIENDO LOS DOS ULTIMOS PARA USO
HOSPITALARIO EXCLUSIVO.

Periodo de vida Util: 24 meses

Forma de conservacién: TEMPERATURA DESDE 15°C HASTA 30°C.

Condicidén de expendio: VENTA BAJO RECETA ARCH}VI-\DA (LISTA 1IV).

Se extiende a CRAVERI S.A.I.C el Certificado N° 5 z 5 Ei 4, en la Ciudad de

Buenos Aires, a los __ dias del mes de n N 0CT 2014 de .

siendo su vigencia por cinco (5) afios a partir de la fecha impresa en el mismo.

DISPOSICION (ANMAT) NO: f? 2 3 ? Dr. 0 i?'é‘kts) EiER

Sub Administrador Naclonal
A.N.M. AT,
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