SAMANTEKT A EIGINLEIKUM LYFS

1. HEITI LYFS

Sertralin WH 50 mg filmuhudadar toflur
Sertralin WH 100 mg filmuhudadar téflur
2.  INNIHALDSLYSING

Sertralin WH 50 mg filmuhudadar toflur
Hver tafla inniheldur sertralin (sem hydroklorid) sem jafngildir 50 mg af sertralini.

Sertralin WH 100 mg filmuhtdadar téflur
Hver tafla inniheldur sertralin (sem hydrdoklorid) sem jafngildir 100 mg af sertralini.

Hjalparefni med pekkta verkun:
Sertralin WH 50 mg:

Natrium — 0,25 mg i hverri téflu (sem karboximetylamidnatrium)

Sertralin WH 100 mg:
Natrium — 0,50 mg i hverri téflu (sem karboximetylamionatrium)

Sja lista yfir 61l hjalparefni i kafla 6.1.

3. LYFJAFORM
Filmuh(oud tafla.

Hyvitar, kringlottar, kuptar téflur med beinni deiliskoru.

4.  KLINISKAR UPPLYSINGAR

4.1 Abendingar

Sertralin er atlad til medferdar a:

Alvarlegum punglyndiskdstum. Fyrirbyggjandi gegn endurkomu alvarlegs punglyndis.
Felmtursroskun, me0 eda an vidattufaelni.

brahyggju-aratturdskun hja fullordnum og bérnum & aldrinum 6-17 ara.

Felagslegri kvidardskun.

Afallastreituréskun.

4.2 Skammtar og lyfjagjof

Skammtar

Upphafsmeoferd

Punglyndi og prahyggju-aratturoskun
[ upphafi meoferdar skal gefa 50 mg 4 solarhring.



Felmtursroskun (ofsahraedslu), afallastreituroskun og félagsleg kvidaréskun

Upphafsskammtur er 25 mg 4 solarhring. Eftir eina viku er skammturinn aukinn i 50 mg einu sinni &
solarhring. Synt hefur verid fram a ad pessi skammtaaaetlun dregur ar tidni aukaverkana sem koma
fram 1 upphafi medferdar og eru einkennandi fyrir felmtursroskun.

Skammtaadlogun

bunglyndi, prahyggju-aratturéskun, felmtursroskun (ofsahradsla), félagsleg kvidaroskun og
afallastreiturdskun

Sjuklingar sem ekki svara medferd med 50 mg skammti geetu haft gagn af sterri skammti. Skommtum
4 a0 breyta smatt og smatt med ad minnsta kosti einnar viku millibili, um 50 mg i einu, i allt ad

200 mg & solarhring. Ekki 4 ad breyta skommtum oftar en einu sinni i viku vegna pess ad
helmingunartimi sertralins er 24 klst.

Verkun getur komid i ljos innan 7 daga. Hins vegar parf yfirleitt lengri tima til ad n4 fram verkun,
einkum vid prahyggju-aratturdskun.

Vidhaldsskammtar

Vid langtimamedferd skal nota eins litla virka skammta og hagt er, en breyta peim eftir pvi sem med
parfi samreemi vid svorun.

Punglyndi

Langtimamedferd getur einnig verid naudsynleg til ad fyrirbyggja endurkomu alvarlegra
punglyndiskasta. | flestum tilvikum er radlagdur skammtur til ad fyrirbyggja endurkomu alvarlegra
punglyndiskasta sa sami og gefin er 4 yfirstandandi kasti. Sjuklingar med punglyndi skal medhdndla i
nagilega langan tima, a.m.k. 6 manudi til ad tryggja ad peir séu einkennalausir.

Felmtursroskun og prahyggju-aratturéskun
Meta skal aframhaldandi medferd a felmtursroskun og prahyggju-aratturéskun reglulega vegna pess ad
ekki hefur verid synt fram a arangur af medfer0 til a0 fyrirbyggja bakslag pessara sjukdéma.

Aldradir sjuklingar
Geeta skal varadar pegar lyfio er gefido 6ldrudum, pvi aldradir geta verid i meiri haettu &
blédnatriumlaekkun (sja kafla 4.4).

Sjuklingar med skerta lifrarstarfsemi

Geeta skal varadar vid notkun sertralins hja sjuklingum me0 lifrarsjikdom. Nota 4 minni skammta eda
lata lengri tima lida milli lyfjagjafa hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi (sja kafla 4.4). Ekki 4 ad
gefa sjuklingum med alvarlega skerta lifrarstarfsemi sertralin, vegna pess a0 engin klinisk gogn liggja
fyrir (sja kafla 4.4).

Skert nyrnastarfsemi
Ekki er naudsynlegt ad breyta skommtum hja sjiklingum med skerta nyrnastarfsemi (sja kafla 4.4).

Born

Born og unglingar med prahyggju-aratturéskun:

13-17 ara: Meoferd skal hefja med 50 mg skammti einu sinni 4 sélarhring.

6-12 ara: Medferd skal hefja med 25 mg skammti einu sinni & sélarhring. Eftir eina viku ma auka
skammtinn 1 50 mg einu sinni & s6larhring.

Ef tiletlud svorun neest ekki med 50 mg & solarhring, mé auka skammtinn eftir porfum um 50 mg a
nokkrum vikum. Hamarksskammtur er 200 mg & so6larhring. Pegar verid er ad auka skammt Gr 50 mg,
4 engu a0 sidur ad taka tillit til pess ad likamspyngd barna er almennt laegri en fullordinna. Breyta skal
skdmmtum med a.m.k. viku millibili.



Ekki hefur verid synt fram & verkun vid alvarlegu punglyndi hja bérnum og unglingum.
Engin gogn liggja fyrir um medferd barna yngri en 6 ara (sja kafla 4.4).

Lyfjagjof
Sertralin 4 a0 taka einu sinni 4 solarhring, annad hvort ad morgni eda ad kvoldi.
Taka ma sertralin toflur med eda an matar.

Frahvarfseinkenni pegar notkun sertralins er hatt

Fordast skal a0 haetta toku lyfsins skyndilega. Pegar toku lyfsins er haett skal minnka skammta smam
saman a a.m.k. einni til tveimur vikum til ad minnka hattuna a frahvarfseinkennum (sja kafla 4.4 og
4.8). Ef daszttanleg einkenni koma fram eftir minnkun skammta eda eftir ad toku lyfsins er heett ma
thuga ad gefa aftur pann skammt sem var avisad i upphafi. Eftir pad getur leeknirinn minnkad
skammta, en heegar.

4.3 Frabendingar
Ofneemi fyrir virka efninu eda einhverju hjalparefnanna sem talin eru upp i kafla 6.1.

Ekki ma nota dafturkreefa monodaminoxidasa-hemla (MAO-hemla) samhlida sertralini vegna haettu
serotoninheilkenni med einkennum eins og uppnami, skjalfta og ofurhita.

Sertralin mé ekki nota i a.m.k. 14 daga eftir ad medferd meo dafturkreefum MAO-hemlum hefur verid
haett. Medferd med sertralini skal heett a.m.k. 7 dogum adur en medferd med oafturkreefum MAO-
hemlum hefst (sja kafla 4.5).

Sambhlidanotkun pimo6sids er frabending (sja kafla 4.5).
4.4 Sérstok varnadarord og varadarreglur vio notkun

Serotoninheilkenni eda illkynja sefunarheilkenni

Greint hefur verid fra hugsanlega lifshaettulegum tilfellum, eins og serétoninheilkenni eda illkynja
sefunarheilkenni, vid notkun sérheefora serétoninendurupptékuhemla p.4 m. sertralins. Haettan 4 ad fa
serotoninheilkenni eda illkynja sefunarheilkenni eykst vid samhlidanotkun annarra sero6toninvirkra
lyfja (p.4 m. triptana), lyfja sem minnka umbrot ser6tonins (p.4 m. MAO-hemla), sefandi lyfja og
annarra dopaminhemla. Fylgjast 4 med teiknum og einkennum serotoninheilkennis eda illkynja
sefunarheilkennis (sja kafla 4.3 Frabendingar).

Skipt fra notkun sérhafdra serotoninendurupptokuhemla, punglyndislyfja eda lyfja gegn arattuhegdun
Takmorkud reynsla liggur fyrir um hveneer radlagt er ad skipta fra notkun sérheefora serétonin-
endurupptokuhemla, punglyndislyfja eda lyfja gegn arattuhegdun yfir i notkun sertralins. Geta skal
varudar og viohafa faglegt leknisfradilegt mat pegar skipt er, sérstaklega pegar skipt er ur
langverkandi lyfjum t.d. flioxetini.

Onnur serétoninvirk lyf, t.d. tryptopan, fenfluramin og 5-HT 6rvar

Gaeta skal varudar, og helst ekki nota sertralin samhlida 60rum lyfjum sem auka ahrif serotonvirkra
taugabooefna, t.d. tryptdpani, fenfluramini, 5-HT 6rvum eda nattarulyfinu johannesarjurt (hypericum
perforatum) vegna hettu a lyfhrifa milliverkunum.

Lengt QT-bil/Torsade de Pointes (TdP)

Eftir markadssetningu lyfsins hefur ordid vart vid lengingu QT-bils og Torsade de Pointes (TdP) vid
notkun sertralins.

Meirihluti pessara tilvika kom fram hja sjuklingum med adra ahettupeetti fyrir lengingu QTc-bils/TdP.
bvi & ad gaeta varudar vid notkun sertralins handa sjuklingum i aheettuhopum vegna lengingar QTc-
bils.




Orvun 4 6lmhug eda oflati

Greint hefur veri0 fra ofleti/6lmhug hja litlum hluta sjiklinga i medferd med punglyndislyfjum og
lyfjum gegn arattuhegdun sem eru 4 markadi, p.a4 m. sertralini. bvi skal gaeta varudar vid notkun
sertralins hja sjuklingum med sdgu um 6lmhug/oflaeti. Nakvaemt eftirlit leeknis er naudsynlegt. Haetta
skal medferd hja sjuklingum sem f4 oflaeti.

Geoklofi
Geodrofseinkenni geta aukist hja sjuklingum med gedklofa.

Krampar

Krampar geta komid fram hja sjuklingum & sertralinmedferd: fordast skal notkun sertralins hja
sjuklingum med 6stoduga flogaveiki og fylgjast naid med flogaveikum sjuklingum sem f4 vidhlitandi
medferd. Notkun sertralins skal heett hja 61lum sjuklingum sem fa krampa.

Sjalfsvig/sjalfsvigshugsanir/sjalfsvigstilraunir eda versnun einkenna

bunglyndi tengist aukinni haettu 4 sjalfsvigshugsunum, sjalfsskadandi hegdun og sjalfsvigi
(sjalfsvigstengdum ath6fnum). St haetta er vidvarandi par til greinilegur bati nast. Vegna pess a0 ekki
er vist ad bati punglyndis naist fyrstu vikur medferdar skal fylgjast naid med sjuklingum par til
arangur sést. Almenn klinisk reynsla synir ad sjalfsvigsahatta getur aukist 4 fyrstu stigum batans.

Aukin heetta & sjalfsvigstengdum athéfnum getur einnig fylgt 60rum gedraenum sjukdomum sem
meodhondladir eru med sertralini. Einnig geta pessir sjukddémar verid samverkandi paettir 1 tengslum vid
alvarlegt punglyndi. bvi gilda somu vartdarreglur vid medferd sjuklinga med adra gedrena sjukdoéma
og gilda hja sjuklingum med alvarlegt punglyndi.

Medan a meodferd stendur skal fylgjast naid med sjuklingum sem hafa s6gu um sjalfsvigstengdar
athafnir, og peim sem hafa verulegar sjalfsvigshugsanir eda hafa gert tilraun til sjalfsvigs adur en
medferd hofst, par sem peir eru i meiri hattu & ad fa sjalfsvigshugsanir eda gera tilraun til sjalfsvigs.
Safngreining 4 kliniskum samanburdarrannséknum a punglyndislyfjum med lyfleysu hja fullordonum
sjuklingum med gedsjukdoma syndi aukna heettu a sjalfsvigshegdun hja folki yngra en 25 ara sem tok
punglyndislyf samanborid vid lyfleysu.

Fylgjast skal naid meo sjuklingum, einkum peim sjuklingum sem eru i ahattuh6pi, medan a
lyfjamedferd stendur, einkum i upphafi medferdar og pegar skommtum er breytt. Sjuklingar (og
umdonnunaradilar) skulu upplystir um naudsyn pess ad fylgjast med versnun einkenna, hvort
sjalfsvigshegdun eda sjalfsvigshugsanir komi fram og hvort 6edlileg breyting verdi 4 hegdun sjuklings
og a0 tafarlaust sé leitad til lacknis ef slik einkenni koma fram.

Born

Sertralin skal ekki nota sem medferd hja béornum og unglingum yngri en 18 ara ef undan er skilin
medferd vid prahyggju-aratturoskun hja sjuklingum 6-17 ara. [ kliniskum rannsoknum, sem born og
unglingar toku patt i, kom fram aukin tidni 4 sjalfsvigstengdri hegoun (tilraunir til sjalfsviga og
sjalfsvigshugsanir) og fjandsamlegri hegdun (fyrst og fremst arasargirni, motproi og reidi) hja peim
sem fengu punglyndislyf samanborid vid lyfleysu. Ef samt sem adur er akvedid, Ut fra medferdarporf,
a0 medhondla born og unglinga med sertralini skal fylgjast sérstaklega vel med sjalfsvigstengdri
hegoun sjuklingsins.

Auk pess eru adeins fyrirliggjandi takmarkadar kliniskar upplysingar um 6ryggi langtimanotkunar hja
bornum og unglingum, p.m.t. ahrif 4 voxt, kynproska, vitsmuna-, og hegdunarproska.

Eftir markadssetningu lyfsins hafa sést einstok tilvik um skertan voxt og seinkad upphaf kynproska.
Klinisk pyding pess og orsakasamhengi eru enn ekki 1jos (sja tilheyrandi forkliniskar upplysingar i
kafla 5.3). Laeknirinn skal fylgjast vel med bornum og unglingum 1 langtimamedferd me0 tilliti til
oedlilegs vaxtar og proska.



Oedlileg blaeding/bleding

Greint hefur veri0 fra 6edlilegum bledingum i hid, svo sem flekkblaedingu og purpura og 60rum
blaedingum svo sem i meltingarvegi eda kynfaerum kvenna, vid medferd med sérhafoum
serotoninendurupptokuhemlum. Geeta skal vartidar hja sjuklingum sem nota sérhaefoa
serotoninendurupptokuhemla, sérstaklega pegar lyf sem hafa ahrif a starfsemi blodflagna (t.d.
segavarnarlyf, 6hefobundin sefandi lyf og fenotiazin, flest prihringlaga punglyndislyf, asetylsalisylsyra
og bolgueydandi gigtarlyf) eru notud samhlida, sem og hja sjuklingum med ségu um
bledingartruflanir (sja kafla 4.5).

Serétonin endurupptokuhemlar (SSRI)/serotonin-noradrenalin endurupptokuhemlar (SNRI) geta aukid
haettu a blaedingum eftir feedingu (sja kafla 4.6, 4.8).

Bléonatriumleekkun

Bloonatriumlaekkun getur komid fram vid medferd med sérhaefoum serotoninendurupptokuhemlum
eda sérhafoum noradrenalinendurupptokuhemlum, p.4 m. sertralini. { morgum tilfellum kemur
blodnatriumlekkun fram vegna truflunar 4 seytingu pvagstemmuvaka (SIADH). Greint hefur verid fra
natriumgildum i sermi undir 110 mmol/1.

Aldradir sjuklingar eru i meiri heettu 4 ad fa bloonatriumlaekkun vid medferd med sérhaeefoum
serotoninendurupptokuhemlum eda sérhaefoum noradrenalinendurupptékuhemlum. Einnig eru
sjuklingar sem nota pvagrasilyf eda med vessapurrd i meiri heettu (sja Notkun hja 6ldrudum). Ef
sjuklingur feer einkenni blodnatriumlaekkunar skal ihuga ad heetta medferd med sertralini og veita
videigandi leknismedferd. Teikn og einkenni blodnatriumlaekkunar eru héfudverkur,
einbeitingarérougleikar, minnisleysi, rugl, slappleiki og skert jafnvaegi sem getur valdid follum. Teikn
og einkenni um alvarleg eda brad tilfelli hafa falid 1 sér ofskynjanir, yfirlid, krampa, da, dSndunarstopp
og dauda.

Frahvarfseinkenni pegar notkun sertralins er hett

Algengt er ad frahvarfseinkenni komi fram pegar medferd er heett, sérstaklega pegar notkun er heett
skyndilega (sja kafla 4.8). I kliniskum rannséknum 4 sjiklingum 4 medferd med sertralini fengu 23%
sjuklinga sem hattu medferd med sertralini frahvarfseinkenni samanborid vid 12% beirra sem héldu
afram meoferd med sertralini.

Heettan 4 frahvarfseinkennum er had nokkrum pattum p.4 m. medferdarlengd og medferdarskammti og
hversu hratt skammtar eru minnkadir. Algengustu einkennin sem greint hefur verid fra eru sundl,
skyntruflanir (t.d. 6edlilegt hudskyn), svefntruflanir (p.4 m. svefnleysi og miklar draumfarir),
gedasingur eda kvioi, 6gledi og/eda uppkost, skjalfti og hofudverkur. Hja flestum sjiuklingum eru
pessi einkenni vaeg eda medalsvaesin en hja sumum sjuklingum geta pau verio alvarleg.

Einkennin koma venjulega fram fyrstu dagana eftir ad medferd er hett, en pau koma 6rsjaldan fram
hja sjiklingum sem hafa 6viljandi sleppt einum skammti. Einkennin eru yfirleitt timabundin og ganga
venjulega yfir 4 2 vikum en i einstaka tilfellum geta pau varad lengur (2-3 manudi eda lengur).

bvi er radlagt ad heetta medferd smam saman med pvi ad minnka skammta 4 nokkrum vikum eda
manudum allt eftir porfum sjuklingsins (sja kafla 4.2).

Hvildarépol (akathisia)/skynhreyfioréi (psychomotor restlessness)

Notkun sertralins er tengd proun & hvildaropoli sem einkennist af 6eirdartilfinningu og 6rdleika svo
sem minnkadri haefni til ad sitja eda standa kyrr, yfirleitt 1 tengslum vid innri 6roleika.

Slikt er liklegast til ad gerast 4 fyrstu vikum medferdar. Steekkun skammta getur verid skadleg peim
sjuklingum sem fa slik einkenni.

Skert lifrarstarfsemi

Sertralin umbrotnar ad verulegu leyti i lifur. [ fjolskammta rannsokn 4 lyfjahvorfum eftir endurtekna
skammta hja sjuklingum med veega en stoduga skorpulifur kom i 1jos ad helmingunartimi utskilnadar
var lengdur og gildi fyrir AUCg.24 0g Cmax voru um prefalt haerri i samanburdi vid heilbrigda
einstaklinga. Enginn markteekur munur sast & proteinbindingu i plasma hja pessum tveimur hopum.
Gzeta skal varGdar vid notkun sertralins hja sjuklingum med lifrarsjukdom. Thuga skal ad nota minni
skammta eda lata lengri tima lida milli lyfjagjafa ef sertralin er gefid sjuklingum med skerta



lifrarstarfsemi. Sertralin ma ekki nota handa sjuklingum med alvarlega skerta lifrarstarfsemi (sja kafla
4.2).

Skert nyrnastarfsemi

Sertralin umbrotnar ad verulegu leyti i lifur og er utskilnadur lyfsins & 6breyttu formi med pvagi
saralitill. | rannsokn hja sjuklingum med vaega til i medallagi mikid skerta nyrnastarfsemi (kreatinin-
uthreinsun 30-60 ml/min.) eda sjuklingum med i medallagi mikio skerta til alvarlega skerta
nyrnastarfsemi (kreatininuthreinsun 10-29 ml/min.) var ekki marktekur munur 4 lyfjahvorfum (AUC,.
24 €da Chax ) eftir endurtekna skammta hja pessum sjuklingum samanborid vid sjuklinga med edlilega
nyrnastarfsemi. Ekki parf ad breyta skommtum sertralins me0 tilliti til hve mikil skerding er a
nyrnastarfsemi.

Notkun hja 6ldrudum
Yfir 700 aldradir sjuklingar (eldri en 65 ara) toku patt 1 kliniskri rannsokn. Aukaverkanirnar og tioni
peirra reyndust svipadar peim sem koma fram hja yngra folki.

Hins vegar hefur verio synt fram a tengsl sérhafora serétoninendurupptokuhemla og sérhafora
noradrenalinendurupptdkuhemla, p.a m. sertralins, vid bléOnatriumlaekkun hja 6ldrudum sjiklingum
og eru peir 1 meiri haettu 4 ad fa slika aukaverkun (sja bloonatriumlaekkun i kafla 4.4).

Sykursyki

Medferd med sérhaefoum serotoninendurupptokuhemlum getur haft dhrif a blodsykursstjorn hja
sjuklingum med sykursyki. Naudsynlegt getur verio ad breyta skommtum insulins og/eda
blodsykurslaekkandi lyfja til inntdku.

Raflostsmedferd (ECT: electroconvulsive therapy)
Engar kliniskar nidurstodur liggja fyrir um aheettu og avinning raflostsmedferdar og notkunar
sertralins.

Greipsafi
Ekki er radlagt a0 taka sertralin 4samt greipsafa (sja kafla 4.5).

Truflanir vio skimun pvagsyna

Fram hafa komid falskar jakveaedar nidurstodur Gr skimun fyrir benzédiazepinum med
motefnameelingu 1 pvagi hja sjuklingum sem fengu sertralin. Pad gerist vegna pess ad skimunarprofin
eru ekki negilega sérteek. Buast ma vid folskum jakvaedum nidurstodum i nokkra daga eftir ad
medferd meo sertralini hefur verid heett. Haegt er ad greina sertralin fra benzodiazepinum med pvi ad
nota adrar greiningaradferdir til stadfestingar, svo sem gasgreiningu eda massagreiningu.

bPronghornsglaka

Sérhaefoir serétoninendurupptokuhemlar, p.m.t. sertralin, geta haft ahrif & lj6sopssterd og leitt til
ljosopsvikkunar. Vikkun ljosops getur prengt sjonarhorn og leitt til haekkunar 4 augnprystingi og
pronghornsglaku, einkum hja sjuklingum sem eru i heettu 4 ad fa slika kvilla. bvi ber a0 gata varudar
pegar sertralin er notad handa sjuklingum med pronghornsglaku eda sogu um glaku.

Kynlifstruflun

Sérteekir serotonin-endurupptokuhemlar/serétonin noradrenalin-endurupptékuhemlar geta valdid
einkennum kynlifstruflunar (sja kafla 4.8). Borist hafa tilkynningar um langvarandi kynlifstruflun par
sem einkennin eru enn til stadar pratt fyrir ad notkun sérteekra serotonin-endurupptokuhemla/serdtonin
noradrenalin-endurupptékuhemla sé hatt.

Hjéalparefni

Lyfid inniheldur minna en 1 mmol (23 mg) af natrium i hverri t6flu, p.e.a.s. er sem nest natriumlaust.

4.5 Milliverkanir vid onnur lyf og adrar milliverkanir



Frabendingar

Monodaminoxidasa-hemlar

Oafturkraefir ménéaminoxidasa-hemlar (MAOI) (t.d. selegilin)

Sertralin skal ekki nota samhlida éafturkreefum MAO-hemlum, t.d. selegilini. Sertralin ma ekki nota i
a.m.k. 14 daga fra pvi ad medferd med dafturkreefum MAO-hemlum er haett. A3 sama skapi skal
medferd meo sertralini haett a.m.k. 7 dogum adur en medferd med oafturkrefum MAO-hemlum hefst
(sja kafla 4.3).

Afturkreefir sértaekir mondaminoxidasa-hemlar (MAOI) (moklobemid)

Vegna heattu a serotoninheilkennum ma ekki nota sertralin samhlida afturkreefum og sértekum MAO-
hemlum eins og t.d. méklébemidi. Hefja ma medferd med sertralini innan 14 s6larhringa fré pvi ad
medferd med afturkreefum MAO-hemlum er heett. Radlagt er ad hefja ekki medferd med afturkraefum
MAO-hemlum fyrr en 7 ddgum eftir ad medferd med sertralini er heatt (sja kafla 4.3).

Afturkreefir, 6sérteekir mondaminoxidasa-hemlar (MAOI) (linezo6lid)
Syklalyfid linezo6lid er veikur afturkraefur og osértekur MAO-hemill sem ekki ma nota samhlida
sertralini (sja kafla 4.3).

Greint hefur veri0 fra alvarlegum aukaverkunum hja sjiklingum sem nylega hafa hatt medferd med
MAO-hemli og byrjad 4 medferd med sertralini, eda hafa nylega hatt 4 medferd med sertralini og
hafid medferd med MAO-hemli. Pessar aukaverkanir eru m.a. skjalfti, voovarykkjakrampi
(myoclonus), svitnun, 6gledi, uppkost, rodi, sundl dsamt ofhitnun med einkennum sem likjast illkynja
sefunarheilkenni, krampakost og daudi.

Pimosio

Synt hefur verid fram a hackkud gildi pim6sids um u.p.b. 35% i kliniskri rannsokn par sem litill stakur
skammtur af pim06sidi (2 mg) var gefinn samhlida sertralini. Ekki komu fram neinar breytingar a
hjartarafriti (EKG) vid pessa haekkun 4 pimdsidgildum. Par sem verkunarhattur pessarar milliverkunar
er ekki pekktur er samhlidanotkun pessara lyfja frabending par sem pimdsid hefur svo prongt
leeknisfraedilegt virknibil (sja kafla 4.3).

Samhlidagjof sertralins er ekki radlogo

Lyf sem bala midtaugakerfid og afengi

Samhlidanotkun 200 mg af sertralini & solarhring jok ekki ahrif afengis, karbamazepins, haloperidols
e0a fenytdins a vitraena haefni og skynhreyfingu heilbrigdra einstaklinga. Engu ad siour er ekki maelt
med samhlidanotkun afengis og sertralins.

Onnur serétoninvirk lyf
Sja kafla 4.4.

Radlagt er ad geeta einnig varadar vid notkun fentanyls (notad i almennri svafingu eda til medferdar &
langvinnum verkjum), annarra serétoninvirkra lyfja (p.m.t. annarra serotoninvirkra punglyndislyfja,
amfetamina og triptana) og annarra 6pio6ida.

Sérstakar varudarreglur

Lyf sem lengja QT -bil
Heetta 4 lengingu QT -bils og/eda sleglaslattartruflunum (t.d. Torsade de Pointes) getur verid aukin vid
samhlidanotkun lyfja sem lengja QT-bil (t.d. tiltekinna sefandi lyfja og syklalyfja) (sja kafla 4.4).

Litium

{ samanburdarrannsékn med lyfleysu, sem gerd var hja heilbrigdum sjalfbodalidum, breyttust
lyfjahvorf littums ekki marktaekt vid samhlidanotkun sertralins og litiums. b6 kom skjalfti oftar fram
hja peim sem fengu sertralin samanborid vid pa sem fengu lyfleysu, sem bendir til hugsanlegrar
lythrifamilliverkunar. begar sertralin er gefid samhlida litium skal fylgjast naid med sjuklingnum.



Fenytoin

Samanburdarrannsokn med lyfleysu, sem gerd var hja heilbrigdum sjalfbodalidoum, bendir til pess ad
stodug notkun 200 mg af sertralini & solarhring valdi ekki kliniskt mikilveegri hdmlun 4 umbrotum
fenytdins. Engu ad sidur, par sem greint hefur verid fra nokkrum tilfellum um mikla utsetningu
fenytdins hja sjuklingum sem nota sertralin, er malt med pvi ad fylgst sé med péttni fenytoins i plasma
pegar medferd med sertralini hefst og skal pa breyta fenytéinskammti ef med parf. Ad auki getur
samhlidagjof fenytdins og sertralins valdid leekkun sertralingilda i plasma.

Tripton

Eftir a0 lyfid var sett 4 markad hefur i 6rfaum tilvikum verid greint fra sjuklingum sem hafa i kjolfar
notkunar sertralins og sumatriptans fundio fyrir slappleika, ofvidbrogoum, skorti & samhaefingu
(incoordination), rugli, kvida og gedaesingi. Serotoninheilkenni geta einnig komid fram vid notkun
annarra lyfja af sama flokki (triptan). S€é samhlidameodferd med sertralini og triptani réttlaetanleg, er
radlagt ad fylgst s¢ vel med sjuklingnum (sja kafla 4.4).

Warfarin

Sambhlidanotkun 200 mg af sertralini & s6larhring og warfarins leiddi til litils hattar en tolfraedilega
markteekrar lengingar 4 protrombintima. betta getur, i 6rfaum tilfellum, valdid 6jafnvagi 4 INR-
gildum. bvi skal fylgjast naid med proétrombintima pegar medferd med sertralini er hafin eda henni
haett.

Adrar milliverkanir vid lyf, digoxin, aten6ldl, cimetidin

Samhlidanotkun med cimetidini leiddi til umtalsverdrar leekkunar & utskilnadi sertralins. Ekki er vitad
hvada mali pessar breytingar skipta kliniskt. Sertralin hafoi engin ahrif & beta-adrenvirka homlun
atenolols. Engar milliverkanir komu 1 1j6s pegar 200 mg af sertralini 4 solarhring voru gefin samhlida
digoxini.

Lyf sem hafa ahrif starfsemi blodflagna

Heetta 4 bledingu eykst pegar lyf sem hafa ahrif a starfsemi blodflagna (t.d. bolgueydandi gigtarlyf,
asetylsalisylsyra og ticlopidin) eda 6nnur lyf sem geta aukid blaedingarhattu eru gefin samhlida
sérhafoum serdtoninendurupptokuhemlum, p.4 m. sertralini (sja kafla 4.4).

Vodvaslakandi lyf
Sérhaefdir serotoninendurupptokuhemlar geta dregid Ur virkni kolinesterasa 1 plasma og framlengt
pannig vodvaslakandi ahrif mivakuriums og annarra védvaslakandi lyfja.

Lyf sem umbrotna fyrir tilstilli cytokrém P450

Sertralin getur verkad sem litill eda medalmikill hemill 4 CYP 2D6. bPegar 50 mg sertralins a
solarhring var gefid til langs tima kom fram litilshattar heekkun (ad medaltali 23% - 37%) 4 st60ugum
plasmagildum desipramins (maling 4 virkni CYP 2D6 is6ensims). Kliniskt mikilveeg tengsl geta ordid
vid onnur CYP 2D6 med prongan leekningalegan studul eins og hjartslattarstillandi lyf af flokki 1C,
svo sem proafenon og flecainid, prihringlaga punglyndislyf og deemigerd gedlyf, einkum vid hda
skammta sertralins.

Sertralin verkar ekki sem hemill 4 CYP 3A4, CYP 2C9, CYP 2C19 og CYP 1A2 pannig ad pad skipti
mali kliniskt. Petta hefur fengist stadfest med milliverkanarannséknum in vivo med CYP3A4 hvarfefni
(innraent cortisol, karbamazepin, terfenadin, alprazélam), CYP2C19 hvarfefnid diazepam og
CYPP2CP hvarfefnin tolbutamid, glibenklamid og fenytoin. Rannsoknir in vitro benda til pess ad
sertralin hamli CYP 1A2 i mjog litlum eda engum meeli.

{ vixlunarrannsokn 4 tta heilbrigdum japonskum einstaklingum jok neysla priggja glasa af greipsafa 4
solarhring gildum sertralins 1 plasma um u.p.b. 100%. Milliverkun vi0 adra CYP3A4 hemla hefur ekki
verid stadfest. bvi er radlagt ad fordast neyslu greipsafa samhlida medferd med sertralini (sja kafla
4.4).



Byggt 4 rannsoknum a greipsafa, er ekki haegt a0 utiloka ad samhlidanotkun sertralins og 6flugra
CYP3A4 hemla, s.s. proteasahemla, ketokonazol, itrakdénazol, posakonazol, vorikonazol,
klaritrémysin, telitromysin og nefazédon muni valda mikilli heekkun & péttni sertralins i plasma. betta
a einnig vid um midlungs 6fluga CYP3A4 hemla, s.s. aprepitant, erytromysin, fluconazodl, verapamil
og diltiazem. Fordast skal notkun 6flugra CYP3A4 hemla medan 4 medferd med sertralini stendur.

Gildi sertralins i plasma eru u.p.b. 50% heerri hja slokum umbrjotum (poor metabolizers) CYP2C19 en
hja hrodum umbrjoétum (rapid metabolizers) (sja kafla 5.2). Ekki er hagt ad utiloka milliverkun vid
6fluga CYP2C19 hemla.

4.6 Frjosemi, medganga og brjostagjof

Gogn fengin ur ahorfsrannsokn benda til aukinnar heettu (minna en tvofalt meiri haettu) 4 bledingum
eftir faedingu vid notkun SSRI-/SNRI-lyfja i sidasta manudi fyrir faedingu (sja kafla 4.4, 4.8).

Medganga

Engar samanburdarrannsoknir hafa verio gerdar hja barnshafandi konum. Hins vegar hefur tdluvert
magn gagna ekki synt fram 4 ad sertralin valdi medfaeddri vanskopun. Dyrarannsoknir syndu fram a
ahrif a exlun, liklega vegna medgongueitrunar vegna lyfhrifa lyfsins og/eda beinna lyfhrifa lyfsins &
fostrid (sja kafla 5.3).

Greint hefur verio fra einkennum, svipudum frahvarfseinkennum, hja einstaka nyburum eftir ad
maour peirra notudu sertralin & medgongu. Slikt hefur einnig komid fram vid notkun annarra
punglyndislyfja sem eru sértekir serotoninendurupptokuhemlar. Sertralin skal ekki nota & medgdngu
nema kliniskt astand modurinnar sé slikt ad avinningur medferdar vegi hugsanlega pyngra en
hugsanleg ahetta.

Rannsaka skal nybura ef modir hefur notad sertralin a sidari hluta medgdngu, einkum a sidasta
pridjungi. Eftirfarandi einkenni geta komid fram hja nyburum ef sertralin er notad 4 sidari hluta
medgongunnar: andnaud, blami, éndunarstopp, krampar, 6stodugur likamshiti, erfidleikar vid ad
naerast, uppkdost, bloosykursfall, ofstaeling, vodvaslaki, ofvidbrogd, skjalfti, taugaspenna, pirringur,
svefnhofgi, latlaus gratur, syfja eda svefnerfioleikar. Pessi einkenni gaetu annad hvort verid vegna
serotoniskra ahrifa eda frahvarfseinkenna. | flestum tilfellum koma einkennin strax fram eda fljotlega
eftir faedingu (<24 klst.).

Gogn fra faraldsfreedilegum rannsoknum benda til ad notkun sérhaefdra serotoninendurupptokuhemla
hja pungudum konum, sérstaklega 4 seinni hluta medgongunnar, geti aukid hattuna a vidvarandi
lungnahéprystingi hja nyburum. Ahzttan var u.p.b. 5-f6ld fyrir hverjar 1.000 punganir.

Hja almenningi er um ad rada 1-2 tilfelli af vidvarandi lungnahaprystingi hja nyburum fyrir hverjar
1.000 punganir.

Brjostagjof

Birtar rannsoknanidurstddur 4 sertralingildum i brjostamjolk syna ad litid magn sertralins og
umbrotsefni pess N-desmethylsertralin er seytt i mjolkina. Almennt maelast minnihattar eda 6maelanleg
gildi 1 sermi nybura fyrir utan eitt tilfelli par sem pad var um 50% pess sem meldist 1 sermi modur (en
an sjaanlegra ahrifa a4 nyburann). Fram til pessa hefur ekki verid greint fra aukaverkunum & nybura
eftir brjostagjof modur sem notar sertralin medan 4 brjostagjof stendur en ekki er hagt ad utiloka
aheettuna. Ekki er radlagt ad nota sertralin medan a brjostagjof stendur nema leeknir meti ad avinningur
vegi pyngra en dhattan.

Frjosemi

Upplysingar fra dyrarannséknum hafa ekki synt fram 4 ad sertralin hafi ahrif 4 frjosemi (sja kafla 5.3).
Aukaverkanatilkynningar er vardar notkun vissra serotoninendurupptokuhemla hefur verio skyrt fra
pvi ad ahrifin 4 gaedi s&dis eru afturkreef (sja kafla 5.3.). Hingad til hefur ekki verid synt fram 4 ahrif a
frjosemi hja ménnum.

4.7  Ahrif 4 heefni til aksturs og notkunar véla



Kliniskar rannsoknir a lyfhrifum hafa leitt i 1j6s a0 sertralin hefur engin ahrif & skynhreyfihegdun.
Hins vegar er sjuklingum radlagt ad gaeta varadar par sem gedlyf geta dregid r andlegri og likamlegri
haefni sem parf til ad framkvama storf sem krefjast athygli, t.d. akstur og notkun véla.

4.8 Aukaverkanir

Algengasta aukaverkunin er 6gledi. I kliniskum rannséknum 4 medferd vid félagslegri kvidaroskun
kom truflun & kynlifi (brestur & sadlati) fram hja 14% karlmanna eftir toku sertralins samanborid vid
0% eftir toku lyfleysu. Aukaverkanirnar eru skammtahadar og ganga yfirleitt til baka med
aframhaldandi meoferd.

ber aukaverkanir sem oft komu fram i tviblindum, samanburdarrannsoknum med lyfleysu, sem gerdar
voru & sjuklingum med prahyggju-aratturdskun, felmtursroskun, afallastreiturdskun og félagslegri
kvidardskun, voru svipadar peim sem komu fram i kliniskum rannsoknum hja sjiklingum med
punglyndi.

Tafla 1 synir aukaverkanir sem komu fram eftir markadssetningu (tioni ekki pekkt) og 1 kliniskum
samanburdarrannsoknum med lyfleysu (sem samanstodu af 2542 sjiklingum sem fengu sertralin og
2145 sem fengu lyfleysu) sem gerdar voru 4 sjuklingum med punglyndi, prahyggju-aratturéskun,
felmtursroskun, afallastreiturdskun og félagslega kvidardskun.

Sumar aukaverkanir i toflu 1 geta verid veaegari og sjaldgefari vio aframhaldandi medferd og leida
almennt ekki til stodvunar & medferd.

Tafla 1: Aukaverkanir
Tioni aukaverkana i kliniskri samanburdarranns6kn med lyfleysu a sjuklingum med punglyndi,

prahyggju-aratturoskun, felmtursrdskun, afallastreituroskun og félagslega kvidardskun.
Samantektargreining og reynsla eftir markadssetningu (tidni ekki pekkt).

Mjog Algengar Sjaldgeefar Mjog sjaldgeefar Koma Tiodni ekki pekkt
algengar (>1/100 til (=1/1000 til (=1/10000 til orsjaldan
(=1/10) <1/10) <1/100) <1/1000) fyrir

(<1/10000)

Sykingar af voldum sykla og snikjudyra

Kokbolga Sykingar 1 efti Sarpbolga, maga- og
ondunarvegi, garnabolga,
nefbolga mideyrabolga

Axli, gobdkynja og illkynja (einnig blodrur og separ)

Axlit
B160 og eitlar
Eitlakvilli Hvitkornafaed,
blooflagnafed
Onamiskerfi
Ofurnaemi Opolsvidbrogd Ofnaemi
Innkirtlar
Vanstarfsemi Aukid
skjaldkirtils prélaktinmagn i
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Mjog Algengar Sjaldgeefar M;jog sjaldgeefar Koma Tioni ekki pekkt
algengar (>1/100 til (>1/1000 til (=1/10000 til orsjaldan
(>1/10) <1/10) <1/100) <1/1000) fyrir
(<1/10000)
blodi, oedlileg
seyting
pvagstemmu-
vaka
Efnaskipti og naring
Minnkud Sykursyki, aukid Blodnatriumlaek
matarlyst, aukin koélesterolmagn i blooi, kun, blodsykurs-
matarlyst* blodsykurstall hakkun
Gedraen vandamal
Svefnleysi | bunglyndi*, Ofskynjanir*, Hugbrigdardskun, Sjuklegar
(19%) sjélfshvarf, arasargirni*, dvanabinding, draumfarir
martradir, kvioi, vellidunartilfinning | gedtruflun*, (paroniria)
orésemi, * sinnuleysi, ofsoknaraedi,
taugaveiklun, oedlileg hugsun sjalfsvigshugsanir/sjalfs
minnkud vigshegdun***,
kynhvot*, svefnganga, 6timabeert
tanngnistran sdolat
Taugakerfi
Sundl Naladofi*, Krampar*, Da*, Hreyfitruflanir
(11%), skjalfti, ofsteeling, | 6sjalfradir fettu- og brettuastand, (p.m.t.
svefnhofgi | truflun & vodvakippir*, hreyfibilun, aukid utanstrytu-
(13%), bragdskyni, o6samheefing skynnami, einkenni svo sem
hofudverku | athyglisbrestur hreyfinga, skyntruflanir ofhreyfni,
T ofhreyfhni, ofspenna,
(21%)* minnisleysi, vodvaspennu-
tilfinningavannaemi truflun,
* talorougleikar, tanngnistran eda
réttstoodusundl, gongutruflanir),
migreni* yfirlid.
Einnig hefur
verid greint fra
teiknum og
einkennum sem
tengjast
serotoninheil-
kenni eda
illkynja
sefunarheilkenni:
i sumum
tilvikum tengt
samhlidanotkun
serotoninergra
lyfja sem voru
m.a. &sing,

ringlun, svitnun,
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Mjog Algengar Sjaldgeefar M;jog sjaldgeefar Koma Tioni ekki pekkt
algengar (>1/100 til (>1/1000 til (=1/10000 til orsjaldan
(>1/10) <1/10) <1/100) <1/1000) fyrir
(<1/10000)
nidurgangur,
sotthiti,
haprystingur,
stifni og
hradslattur.
Hvildarépol og
skynhreyfioroi
(sja kafla 4.4),
krampi i
heilazdum
(p.m.t. afturkreeft
heilaeda-
samdrattar-
heilkenni og
Call- Fleming
heilkenni).
Augu
Sjontruflanir Vikkad lj6sop* Gléka, taratruflun, Oedlileg sjon,
blinduflekkur, tvisyni, misstor sjadldur,
lj6snaemi, sjonudepilskvilli
framholfsblading, (maculopathy)
Eyru og volundarhtis
Eyrnasud* Eyrnaverkur
Hjarta
Hjartslattartruflanir | Hraotaktur Hjartadrep, haegslattur, Lengt QT-bil,
* hjartasjukdomur Torsade de
Pointes
Aodar
Hitasteypur* Haprystingur*, Bloopurrd i utlaegum Oedlileg blading
andslitsro0i &dum, blodmiga (svo sem
magablading)
Ondunarfzeri, brjésthol og midmaeti
Geispi* Berkjukrampi*, Raddbandakrampi, Millivefslungna-
andnaud, ofondun, sjukdémur
bl6dnasir vanondun,

sog, raddtruflun, hiksti

12




Mjog Algengar Sjaldgeefar M;jog sjaldgeefar Koma Tioni ekki pekkt
algengar (>1/100 til (>1/1000 til (=1/10000 til orsjaldan
(>1/10) <1/10) <1/100) <1/1000) fyrir
(<1/10000)
Meltingarfeeri
Nidur- Kvioverkur* Vélindabdlga, Sortusaur, Brisbolga,
gangur uppkost*®, kyngingartregoa, blodhaegdir, Smasa
(18%), hagdatregda*™ gyllinad, munnbolga, sar a tungu, ristilbolga
ogledi meltingartruflanir, | ofseyting sjukdémur 1 tonnum,
(24%), vindgangur munnvatns, tungubolga, sar i munni
munn- tungukvilli,
purrkur ropi
(14%)
Lifur og gall
Oedlileg lifrarstarfsemi Alvarlegir
lifrarsjukdomar
(p.m.t.
lifrarbdlga, gula
og lifrarbilun)
H0 og undirhud
Utbrot*, Bjugur umhverfis Huobolga, Mjog sjaldgaef
ofsvitnun augu*, bl6druhtobolga, utbrot tilvik alvarlegra
bjugur i andliti, i harsekkjum, 6edlileg htdvidbragda:
purpuri*, afero hars, t.d. Stevens-
harmissir*, oedlileg huodlykt Johnson
kaldsviti, heilkenni og
purr huo, eitrunardreplos
ofsaklaoi* haopekju,
utbrot ofnamisbjugur
(angioedema),
andlitsbjugur,
ljosnaemi,
htdvidbrogd
Stodkerfi og bandvefur
Lidverkir, Slitgigt, Sjukdomar 1 beinum Voovakrampar,
voovaverkir vodvaslappleiki, Roskun sem
bakverkur, likist skorti a
vodvakippir fjolpaettum asyl-
koéensim A
dehydrogenasa
(MADD)*
Nyru og pvagferi
Neeturpvaglat, bvagpurrd, erfidleikar
pvagtregda*, vi0 pvaglat
ofsamiga,
Oedlilega tid
pvaglat,

vandamal vid
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Mjog Algengar Sjaldgeefar M;jog sjaldgeefar Koma Tioni ekki pekkt
algengar (>1/100 til (>1/1000 til (=1/10000 til orsjaldan
(>1/10) <1/10) <1/100) <1/1000) fyrir
(<1/10000)
pvaglat, pvagleki*
Axlunarferi og brjost**
Truflun & Ristruflun Bleding ur Asatidir, ryrnunar Brjostastakkun
séolati leggongum, skapa- og hja karlménnum
(14%) kynlifsrangstarfsem | leggangabolga, Axlunarferi og
1 hja konum, redurhafu- og brjost: bleedingar
oreglulegar forhudarbolga, tferd Gr eftir
bledingar kynferum, standpina*, feedingu****
mjolkurfledi*
Almennar aukaverkanir og aukaverkanir 4 ikomustad
breyta Brjostverkur*, Bjugur 4 utlimum, | Kvidslit, minnkad
(10%)* lasleiki kuldahrollur, lyfjapol, erfioleikar
sotthiti*, prottleysi, | med gang
porsti
Rannsoknarnidurstodur
Auking 4 Oedlilegt sdi, aukid Oedlilegar
alaninaminoétrans- | kolesterdl 1 sermi rannsoknarnidur-
ferasa*, aukning a stodur, truflun a
aspartataminotrans- starfsemi
ferasa*, blodflagna
pyngdartap*,
pyngdaraukning*
Averkar og eitranir
Averkar
Skurdadgerdir og adrar adgerdir
Adavikkunaradgerd

Ef aukaverkanir komu fram hja sjuklingum med punglyndi, prahyggju- og aratturdskun, felmtursréskun,

afallastreiturdskun og félagslega kvidardskun voru stadalheitin endurflokkud i samreemi vid stadalheitin 1
punglyndis ranns6knunum
+ Tilkynnt var um eitt tilfelli &xlis hja sjiklingi sem fékk sertralin en ekkert a&xli kom fram i lyfleysuh6pnum.
* pessar aukaverkanir komu einnig fram eftir markadssetningu
** nefnarinn er heildarfj6ldi sjuklinga af pvi kyni sem vid 4 hverju sinni: sertralin (1.118 karlar, 1.424 konur)

lyfleysa (926 karlar, 1.219 konur).

A einungis vid um prahyggju-aratturdskun, stutt timabil, eingdngu 1-12 vikna rannsoknir
*#% Tilkynnt hefur verid um tilfelli sjalfsvigshugsana og sjalfsvigshegdunar vid medferd meo sertralini eda fljotlega
eftir ad medferd er hett. (sja kafla 4.4).
****pessi aukaverkun hefur verio tilkynnt eftir notkun SSRI-/SNRI—Iyfja (sja kafla 4.4, 4.6).
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Frahvarfseinkenni pegar notkun sertralins er hatt

Frahvarfseinkenni koma yfirleitt fram pegar notkun sertralins er heett (einkum ef notkun er heett
snogglega). Algengustu frahvarfseinkennin eru sundl, skyntruflanir (p.m.t. naladofi), svefntruflanir
(p.m.t. svefnleysi og akafar draumfarir), @singur eda kvioi, 6gledi og/eda uppkost, skjalfti og
hofudverkur. bessi einkenni eru yfirleitt veeg til midlungi mikil og hverfa yfirleitt af sjalfu sér, en hja
sumum sjuklingum geta pau verid mikil og/eda langvarandi.

bvi er radlagt, pegar ekki er lengur porf & medferd med sertralini, ad haetta lyfjagjof med pvi ad
minnka skammt smam saman (sja kafla 4.2 og 4.4).

Aldradir

Synt hefur verid fram & tengsl sérhafora serétoninendurupptokuhemla og sérheefora
noradrenalinendurupptdkuhemla, p.m.t. sertralins, vid blédnatriumlekkun hja 6ldrudum sjuklingum
sem geta verid i meiri heettu a slikri aukaverkun (sja kafla 4.4).

Bormn

Hjé4 meira en 600 bornum sem fengu medferd med sertralini voru aukaverkanir yfirleitt svipadar
aukaverkunum sem saust i rannsoknum hja fullordnum. Tilkynnt var um eftirfarandi aukaverkanir i
styrdum rannsoknum (n=281 sjuklingur medhondladur med sertralini):

Mjog algengar (=1/10): Hofudverkur (22%), svefnleysi (21%), nidurgangur (11%) og 6gledi (15%).
Algengar (>1/100 til <1/10): Brjostverkur, ofleeti, sotthiti, uppkost, lystarleysi, gedsveiflur,
arasarhneigd, @singur, taugaodstyrkur, athyglisbrestur, sundl, sjukleg hreyfiporf, migreni, svefnhofgi,
skjalfti, sjontruflanir, munnpurrkur, meltingartruflanir, martradir, preyta, pvagleki, utbrot, graftarbolur,
blodnasir, vindgangur.

Sjaldgeefar (>1/1.000 til <1/100): Lenging & QT-bili a hjartalinuriti, sjalfsvigstilraun, krampar,
utanstrytukvilli, naladofi, punglyndi, ofskynjanir, purpuri, oféndun, bl6dleysi, 6edlileg lifrarstarfsemi,
aukning 4 alanin-amindtransferasa, bloorubolga, abléstur, hlustarbolga, eyrnaverkur, augnverkur,
ljosopsvikkun, lasleiki, blodmiga, graftartbrot, nefslimubdlga, meidsli, pyngdartap, vodvakippir,
oedlilegir draumar, sinnuleysi, albiminmiga, tid pvaglat, ofsamiga, brjostverkur, tidatruflanir, harlos,
hudbolga, hudvandamal, dedlileg hudlykt, ofsakladi, tannagnistran, andlitsrodi.

Tidni ekki pekkt (ekki haegt ad daetla tidni Gtfra fyrirliggjandi gognum): Osjalfrad pvaglat.

Ahrif tengd lyfjaflokki

Faraldsfraedilegar rannsoknir, sem einkum voru gerdar hja sjuklingum 50 éara og eldri, syndu aukna
haettu 4 beinbrotum hja sjuklingum sem fengu sérhafda serdtoninendurupptokuhemla og prihringlaga
punglyndislyf. Verkunarhatturinn 4 bak vid pessa ahettu er ekki pekktur.

Tilkynning aukaverkana sem grunur er um ad tengist lyfinu

Eftir a0 lyf hefur fengid markadsleyfi er mikilveaegt ad tilkynna aukaverkanir sem grunur er um ad
tengist pvi. Pannig er heegt ad fylgjast stodugt med sambandinu milli avinnings og ahattu af notkun
lyfsins. Heilbrigdisstarfsmenn eru hvattir til ad tilkynna allar aukaverkanir sem grunur er um ad tengist
lyfinu til Lyfjastofnunar, www.lyfjastofnun.is.

4.9 Ofskommtun

Eitrun

Oryggismork sertralins eru had sjuklingahépnum og/eda samhlidanotkun annarra lyfja. Tilkynnt hefur
veri0 um daudsfoll af voldum ofskdmmtunar sertralins, eins sér eda i samsetningu med 6drum lyfjum
og/eda afengi. bvi &tti ad medhondla 6ll tilvik ofskommtunar af mikilli alvoru.

Einkenni

Einkenni ofskdmmtunar eru pau somu og aukaverkanir af voldum serétonins, s.s. syfja,
meltingartruflanir (s.s. 6gledi og uppkdst), hradtaktur, skjalfti, esingur og sundl. Tilkynnt hefur verid
um da, en po sjaldnar.

Tilkynnt hefur verid um lengingu & QT-bili/Torsades de Pointes i kjolfar ofskdmmtunar sertralins; pvi
er radlagt ad taka alltaf hjartalinurit pegar um ofskdmmtun er ad reda.
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Medferd

Engin sérteek motefni eru til vid sertralini. Opna skal dndunarveg og halda honum opnum og tryggja
nagilegt surefnismagn og dndunaradstod ef porf krefur. Nota ma virk lyfjakol asamt threinsun og
getur pad verid jafn drangursrikt eda arangursrikara en magaskolun og pvi @tti ad ithuga ad beita peirri
medferd vid ofskdmmtun. Ekki er rddlagt ad framkalla uppkost.

Einnig er radlagt ad fylgst s¢ med hjartastarfsemi og lifsmorkum &samt pvi ad veita almenna medferd
vi0 einkennum og studningsmedferd. Vegna mikils dreifingarrammals sertralins er 6liklegt ad aukin
pvagrasing, skilun, blédskilun og blodskipti séu til bota.

5. LYFJAFRAPILEGAR UPPLYSINGAR
5.1 Lyfhrif
Flokkun eftir verkun: Gedlyf, punglyndislyf, ATC-flokkur: NO6ABO6.

Verkunarhattur

In vitro er sertralin 6flugur og sérteekur hemill &4 endurupptoku ser6tonins (5-HT) 1 taugum, sem leidir
til aukinna ahrifa 5-HT 1 dgrum. Sertralin hefur einungis mjog vaeg ahrif & endurupptdku noradrenalins
og dopamins i taugum. I leekningalegum skommtum hamlar sertralin endurupptdku serétonins i
bl6dflogum hja monnum. Sertralin hefur hvorki 6rvandi, réoandi né andkoélinvirk ahrif og hefur ekki
eiturverkun 4 hjarta i dyrum. [ samanburdarrannséknum hja heilbrigdum sjalfbodalidum hafdi sertralin
hvorki réandi &hrif né &hrif 4 vidbragdsflyti (psychomotor performance). I samrzemi vid hina sértaeku
hémlun a upptoku 5-HT eykur sertralin ekki katekoélaminvirkni. Sertralin hefur ekki saekni i muskarin-
(kolinvirka), serotonvirka, dopaminvirka, adrenvirka, histaminvirka, GABA eda benzddiazepin-
vidtaka. Langvarandi gjof sertralins hja dyrum var tengd vid feekkun & noradrenvirkum viotokum i
heila likt og sést hefur med 60rum kliniskt virkum punglyndislyfjum og lyfjum gegn arattuhegdun.

Ekkert hefur komid fram sem bendir til pess ad mogulegt s¢ ad misnota sertralin. I tviblindri,
slembiradadri ranns6kn med samanburdi vid lyfleysu, par sem eiginleikar sertralins, alprazélams og
d-amfetamins voru bornir saman m.t.t. misnotkunar hja ménnum, olli sertralin ekki jakvedum
huglaegum ahrifum sem bentu til mégulegrar misnotkunar. Aftur 4 méti toldu einstaklingarnir sem
toku patt i rannsokninni badi alprazoélam og damfetamin valda marktakt meiri lyfjatengdri
seelutilfinningu og vera liklegri til misnotkunar en lyfleysa. Sertralin olli hvorki peirri 6rvun og kvida
sem tengist damfetamini né peirri sleevingu og skerdingu a vidbragosflyti sem tengist alprazélami.
Sertralin verkar hvorki sem hvati (positive reinforcer) hja rhesus-6pum sem pjalfadir eru til ad gefa sér
sjalfir kokain né kemur i stad kennslaareitis (discriminative stimulus) fyrir annadhvort damfetamin eda
fenobarbital hja rhesus-6pum.

Kliniskar rannsoknir

Alvarlegt punglyndi

Ger0 var rannsokn sem tok til punglyndra géongudeildarsjuklinga sem syndu svorun vid 50-200
mg/dag af sertralini i lok 8 vikna opins medferdarfasa. Pessum sjiklingum (n=295) var sidan
slembiradad i tviblinda hopa sem fengu annadhvort sertralin 50-200 mg/dag eda lyfleysu i 44 vikur til
viobotar. Tidni versnunar var tolfreedilega marktaekt leegri hja sjuklingunum sem fengu sertralin
samanborid vid hja peim sem fengu lyfleysu. Skammtur hja peim sem luku rannsékninni var ad
medaltali 70 mg/dag. Hlutfall peirra sem syndu svorun (skilgreint sem sjiklingar sem syndu ekki
versnun) var 83,4% hja peim sem fengu sertralin og 60,8% hja peim sem fengu lyfleysu.
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Afallastreituréskun (PTSD)

Samkvamt sameinudum nidurstéoum ur premur rannséknum a afallastreituréskun hja almenningi var
svorunarhlutfall laegra hja korlum samanborid vid hja konum.  tveimur jakvedu rannsoknum hja
almenningi var svorunarhlutfall svipad hja kdrlum og konum sem fengu sertralin samanborid vid
lyfleysu (konur: 57,2% & moéti 34,5%; karlar: 53,9% 4 moti 38,2%). i samantektargreiningu r
pydisrannsoknunum (pooled general population trials) var fjoldi karla 184 og fjoldi kvenna 430, og
pvi voru nidurstodur hja konum meira afgerandi en nidurstodur hja kdrlunum tengdust 60rum
grunnbreytum (meiri misnotkun lyfja, lengri timi, orsdk averka o.s.frv.) sem tengdust minni verkun
lyfsins.

Prahyggju-aratturoskun hja bornum

Oryggi og verkun sertralins (50-200 mg/dag) var rannsakad i medferd 4 gongudeild hja bornum
(6-12 ara) og unglingum (13-17 ara) me0 prahyggju-aratturoskun en ekki punglyndi. Eftir eins vikna
einblinda adlogun med lyfleysu var sjuklingum slembiradad a tolf vikna medferd med sertralini eda
lyfleysu i breytilegum skommtum. Born (6-12 4ra) fengu 25 mg upphafsskammt. Sjuklingar sem
fengu sertralin syndu marktaekt meiri bata en peir sem fengu lyfleysu samkvemt Children’s Yale-
Brown prahyggju-aratturéskunar meelikvardanum CY-BOCS (p=0,005), NIMH Global prahyggju-
aratturoskunar meelikvardanum (p=0,019) og CGI bata melikvardanum (p=0,002). A9 auki var
tilhneiging til meiri bata hja hopnum sem fékk sertralin samanborid vid hja lyfleysuhopnum
samkvamt CGI alvarleika malikvardanum (p=0,089). Samkveemt CY-BOCS malikvarda var
medalgildi lyfleysuhops 22,25 + 6,15 vid upphaf rannséknar og breyting fra upphafsgildi -3,4 + 0,82,
medalgildi sertralinhdps var 23,36 = 4,56 vid upphaf rannsoknar og breyting fra upphafsgildi -6,8 +
0,87. I eftiragreiningu (post-hoc analysis ) syndu 53% sjtklinga sem fengu medferd med sertralini
svorun, skilgreint sem sjuklingar med 25% eda meiri lekkun 4 CY-BOC (adalmeelikvarodi verkunar)
fra upphafi rannsdknar til loka rannsoknar, samanborid vid 37% sjuklinga sem fengu medferd med
lyfleysu (p=0,03).

Ekki eru fyrirliggjandi gdgn um langtima 6ryggi og avinning hja pessum bornum.

Born
Engin gogn eru fyrirliggjandi um medferd barna yngri en 6 ara.

52 Lyfjahvorf

Frasog

Lyfjahvorf sertralins eru skammtahad a bilinu 50 til 200 mg. Hja ménnum neest hdmarkspéttni i
plasma 4,5-8,4 klst. eftir inntoku 50 til 200 mg skammts einu sinni 4 dag i 14 daga. Fe0da hefur ekki
marktaek ahrif 4 adgengi sertralin taflna.

Dreifing
U.p.b. 98% af lyfinu i bl60di er bundid plasmaproteinum.

Umbrot
Sertralin er ad mestu leyti umbrotid med fyrstu umferd i lifur.

Byggt 4 kliniskum og in vitro upplysingum, ma draga pa alyktun ad umbrot sertralins verdi med
morgum ferlum, p.m.t. CYP3A4, CYP2C19 (sja kafla 4.5) og CYP2B6. Sertralin og adalumbrotsefni
pess, desmethylsertalin, eru einnig hvarfefni P-glykoproteins in vitro.

Brotthvarf

Medalhelmingunartimi sertralins er u.p.b. 26 klst. (4 bilinu 22-36 kist.). I samraemi vid
helmingunartima verdur u.p.b. tvofold uppsdfnun par til blodpéttni neer jafnveegi (steady state), en pad
naest eftir eina viku af daglegri skommtun. Helmingunartimi N-desmethylsertralins er 4 bilinu 62 til
104 klst. Sertralin og N-desmethylsertralin eru baedi mikid umbrotin hja ménnum og umbrotsefnin eru
skilin ut 1 jafnmiklu magni med heegdum og pvagi. Adeins litid magn sertralins (<0,2%) er skilid
obreytt ut 1 pvagi.
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Linulegt/6linulegt samband
Lyfjahvorf sertralins eru skammtahad a bilinu 50 til 200 mg.

Lyfjahvorf hja sérstokum sjuklingahopum

Born med prahyggju- og aratturdskun

Lyfjahvorf sertralins voru rannsdkud hja 29 bérnum 4 aldrinum 6-12 ara og 32 unglingum 4 aldrinum
13-17 ara. Skammtur sjuklinganna var aukinn smam saman i 200 mg 4 dag innan 32 daga, ymist med
25 mg upphafsskammti og sidan stigvaxandi skammtaaukningu eda med 50 mg upphafsskammti og
stigvaxandi skammtaaukningu. 25 mg skammtaaatlunin og 50 mg skammtaaetlunin poldust jafnvel.
Eftir 200 mg skammt voru plasmagildi sertralins vid jafnveegi u.p.b. 35% haerri hja 6-12 ara hopnum
samanborid vid 13-17 &ra hopinn og 21% heerri samanborid vid vidmidunarhdp fullordinna. Enginn
marktaekur munur var a utskilnadi hja stilkum og drengjum. bvi er radlagt ad nota litinn
upphafsskammt hja bérnum og auka hann smam saman um 25 mg i einu, einkum hja bérnum me0 litla
likamspyngd.

Skammtar fyrir unglinga eru peir sému og fyrir fullordna.

Unglingar og aldradir
Lyfjahvorf eru ekki marktaekt frabrugdin hja unglingum eda 6ldrudum samanborid vid hja fullordnum
einstaklingum & aldrinum 18 til 65 ara.

Skert lifrarstarfsemi
Hja sjuklingum med skerta lifrarstarfsemi lengist helmingunartimi sertralins og AUC er prefalt sterra
(sja kafla 4.2 og 4.4).

Skert nyrnastarfsemi
Engin marktaek uppséfnun var a sertralini hja sjuklingum med midlungi mikid skerta nyrnastarfsemi.

Lyfjaerfoafraoi

Plasmagildi sertralins voru u.p.b. 50% haerri hja slokum CYP2C19 umbrjétum en hja hrédum
umbrjotum. Klinisk pyding pessa er 61jos og adlaga parf skammt hja sjuklingum byggt a kliniskum
viobrogdum.

5.3 Forkliniskar upplysingar

Forkliniskar upplysingar benda ekki til neinnar sérstakrar haettu fyrir menn, a grundvelli hefdbundinna
rannsokna a lyfjafraedilegu oryggi, eiturverkunum eftir endurtekna skammta, eiturverkunum a
erfoaefni eda krabbameinsvaldandi ahrifum. Dyrarannsoknir 4 eiturverkun & &xlun syndu engar
visbendingar um vansképun eda ahrif a frjésemi karldyra. Eiturverkun a fostur sem fram kom var
liklega vegna eiturverkunar 8 modurdyr. Lifun ungvidis eftir got og likamspyngd var eingéngu
minnkud fyrstu dagana eftir got. Fram komu visbendingar um a0 eftirburdardanartioni fljotlega eftir
got veeri vegna Utsetningar 1 legi eftir 15. dag medgongu. Seinkun proska eftir got sem fram kom hja
ungvidi eftir medferd moodurdyrs var liklega vegna ahrifa 4 méourdyrid og hefur pvi ekki pydingu
hvad vardar ahattu hja ménnum.

Upplysingar ur dyrarannsoknum sem gerdar hafa verid a nagdyrum og 6drum dyrum hafa ekki synt
nein ahrif 4 frjdésemi.

Dyrarannsoknir 4 ungvidi

Gerd var rannsokn & eiturverkunum hja ungum karlkyns og kvenkyns rottum sem gefid var sertralin
um munn a degi 21-56 eftir got (i skdmmtum sem voru 10, 40 eda 80 mg/kg/dag) og var sidan fylgt
eftir fram ad degi 196 eftir got an frekari lyfjagjafar. Vart vard vid seinkun kynproska hja karldyrum
og kvendyrum vid mismunandi skammta (hja karldyrum vid 80 mg/kg og hja kvendyrum vid >10
mg/kg), en pratt fyrir petta saust engin ahrif 4 eexlun sem tengdust sertralini, hvorki hja karldyrum né
kvendyrum. Til vidbotar sast ofpornun, litud utferd ur nefi og minnkud medalaukning likamspyngdar &
timabilinu fra degi 21 til 56 eftir got.
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Oll fyrrnefnd ahrif sem tengdust gjof sertralins gengu til baka 4 lyfjalausa eftirfylgnitimanum. Kliniskt
mikilveegi pessara nidurstadna hja rottum sem fengu sertralin hefur ekki verio stadfest.
6. LYFJAGERPARFRAPILEGAR UPPLYSINGAR

6.1 Hjalparefni

Toflukjarni:

Kalsiumvetnisfosfattvihydrat

Orkristalladur selluldsi 102

Natriumsterkjuglykolat

Vatnsfri kisilkvoda

Magnesiumsterat

Filmuhud:

Polyvinylalkohol

Titantvioxio (E171)

Makrogol 300

Talkiim

6.2 Osamrymanleiki

A ekki vid.

6.3 Geymslupol

3 ar.

6.4 Sérstakar varudarreglur vio geymslu

Engin sérstok fyrirmeli eru um geymsluadstaedur lyfsins.
Geymid 1 upprunalegum umbudum.

6.5 Gerd ilats og innihald

Toflurnar eru faanlegar i gegnsajum PVC/Alpynnupakkningum sem innihalda 10, 14, 28, 30, 56, 60
og 100 toflur.

Ekki er vist ad allar pakkningastaerdir séu markadssettar.
6.6 Sérstakar varudarradstafanir vio forgun

Engin sérstok fyrirmeeli.

7. MARKADSLEYFISHAFI
Williams & Halls ehf
Reykjavikurvegi 62

220 Hafnarfjérour

Island

8. MARKAPSLEYFISNUMER

IS/1/18/122/01-02
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9. DAGSETNING FYRSTU UTGAFU MARKADSLEYFIS / ENDURNYJUNAR
MARKADSLEYFIS

Dagsetning fyrstu utgafu markadsleyfis: 17. desember 2018.
Nyjasta dagsetning endurnyjunar markadsleyfis:

10. DAGSETNING ENDURSKODUNAR TEXTANS

11. november 2025.
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