BILAGA I

FORTECKNING OVER LAKEMEDLETS NAMN, LAKEMEDELSFORMER, STYRKOR,
ADMINISTRERINGSSATT AV LAKEMEDLEN SAMT INNEHAVARE AV
GODKANNANDE FOR FORSALJNING I MEDLEMSSTATERNA



Medlemsstat Innehavare av godkinnande for |Likemedlets namn Styrka Likemedelsform Administreringssétt [ Innehall
forséiljning (Koncentration)
Belgien PFIZER S.A. Serlain 50 mg Filmdragerade tabletter |Oral anvandning
Boulevard de la Plaine, 17 100 mg
1050 Brussels
Belgien PFIZER S.A. Serlain 20 mg/ml Koncentrat till oral Oral anvdndning 20 mg/ml
Boulevard de la Plaine, 17 16sning
1050 Brussels
Bulgarien PFIZER EUROPE MA EEIG Zoloft 50 mg Filmdragerade tabletter |Oral anvandning 50 mg
Ramsgate Road
Sandwich
Kent CT13 9NJ
Cypern Pfizer Hellas A.E., Zoloft 50 mg, Filmdragerade tabletter |Oral anvdandning
243 Messoghion Ave., 100 mg
154 51 N. Psychiko, Athens
Grekland
Danmark Pfizer ApS Zoloft 25 mg, Filmdragerade tabletter |Oral anvdandning
Lautrupvang 8 50 mg,
DK-2750 Ballerup 100 mg
Danmark Pfizer ApS Zoloft 20 mg/ml Koncentrat till oral Oral anvdndning 20 mg/ml
Lautrupvang 8 16sning
DK-2750 Ballerup
Estland Pfizer Europe MA EEIG Zoloft 50 mg Filmdragerade tabletter |Oral anvandning
Ramsgate Road
Sandwich
Kent CT13 9NJ
Storbritannien
Finland Pfizer Oy Zoloft 50 mg, Filmdragerade tabletter |Oral use
Tietokuja 4 100 mg
00330 Helsinki
Finland Pfizer Oy Zoloft 20 mg/ml Koncentrat till oral Oral anvdndning 20 mg/ml
Tietokuja 4 16sning




Medlemsstat Innehavare av godkinnande for |Likemedlets namn Styrka Likemedelsform Administreringssiitt | Innehall
forsiljning (Koncentration)
00330 Helsinki
Frankrike Pfizer Holding France ZOLOFT 25 mg, Kapsel, héard Oral anvéndning
23-25 avenue du Dr Lannelongue 50 mg
75014 PARIS 100 mg
Frankrike Pfizer Holding France ZOLOFT 20 mg/ml Koncentrat till oral Oral anvéndning 20 mg/ml
23-25 avenue du Dr Lannelongue 16sning
75014 PARIS
Frankrike Pfizer Holding France SERTRALINE PFIZER |25 mg, Kapsel, héard Oral anvéndning
23-25 avenue du Dr Lannelongue 50 mg,
75014 PARIS
Frankrike Pfizer Holding France SERTRALINE BERAL [100 mg Kapsel, hard Oral anvéndning
23-25 avenue du Dr Lannelongue
75014 PARIS
Frankrike Pfizer Holding France SERTRALINE BERAL |20 mg/ml Koncentrat till oral Oral anvéndning 20 mg/ml
23-25 avenue du Dr Lannelongue 16sning
75014 PARIS
Grekland Pfizer Hellas A.E., Zoloft 50 mg, Filmdragerade tabletter |Oral anvdndning
243 Messoghion Ave., 100 mg
154 51 N. Psychiko
Athens
Grekland
Island Pfizer ApS Zoloft 25 mg, Filmdragerade tabletter |Oral anvdndning
Lautrupvang 8 50 mg,
DK-2750 Ballerup 100 mg
Island Pfizer ApS Zoloft 20 mg/ml Koncentrat till oral Oral anvéndning 20 mg/ml
Lautrupvang 8 16sning
DK-2750 Ballerup
Irland Pfizer Healthcare Ireland Lustral 50 mg, Filmdragerade tabletter |Oral anvandning
9 Riverwalk 100 mg
National Digital Park

Citywest Business Campus




Medlemsstat

Innehavare av godkinnande for

Liakemedlets namn

Styrka

forséiljning

Liakemedelsform

Administreringssatt

Innehall

(Koncentration)

Dublin 24
Irland

Italien

Pfizer Italia S.r.1.
S.S. 156, Km 50
04010 Borgo San Michele (LT)

ZOLOFT

25 mg,
50 mg
100 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvéandning

Italien

Pfizer Italia S.r.1.
S.S. 156, Km 50
04010 Borgo San Michele (LT)

ZOLOFT

50 mg

Kapsel, hard

Oral anvdndning

Italien

Pfizer Italia S.r.1.
S.S. 156, Km 50
04010 Borgo San Michele (LT)

ZOLOFT

20 mg/ml

Koncentrat till oral
16sning

Oral anvdndning

20 mg/ml

Italien

Bioindustria Farmaceutici S.r.1.
S.S. 156, Km 50
04010 Borgo San Michele (LT)

TATIG

50 mg
100 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvéandning

Italien

Bioindustria Farmaceutici S.r.1.
S.S. 156, Km 50
04010 Borgo San Michele (LT)

TATIG

50 mg

Kapsel, hard

Oral anvdndning

Italien

Bioindustria Farmaceutici S.r.1.
S.S. 156, Km 50
04010 Borgo San Michele (LT)

TATIG

20 mg/ml

Koncentrat till oral
16sning

Oral anvdndning

20 mg/ml

Lettland

Pfizer Limited
Ramsgate Road
Sandwich

Kent CT13 9NJ
Storbritannien

ZOLOFT

50 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvéndning

Litauen

Pfizer Limited, UK,
Ramsgate Road,
Sandwich

Kent CT13 9NJ
Storbritannien

Zoloft

50 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvandning

Luxemburg

PFIZER S.A

Serlain

50 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvédndning




Medlemsstat

Innehavare av godkinnande for

Liakemedlets namn

Styrka

forséiljning

Liakemedelsform

Administreringssatt

Innehall

(Koncentration)

Boulevard de la Plaine, 17 1050
Brussels

100 mg

Luxemburg

PFIZER S.A.
Boulevard de la Plaine, 17
1050 Brussels

Serlain

20 mg/ml

Koncentrat till oral
16sning

Oral anvdndning

20 mg/ml

Malta

Pfizer Hellas A.E.,
243 Messoghion Ave.,
154 51 N. Psychiko
Athens

Grekland

Lustral

50 mg,
100 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvéandning

Nederlanderna

Pfizer bv
Rivium Westlaan 142
2909 LD Capelle a/d 1Jssel

Zoloft 50

50 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvéindning

Nederlanderna

Pfizer bv
Rivium Westlaan 142
2909 LD Capelle a/d 1Jssel

Zoloft 20 mg/ml

20 mg/ml

Koncentrat till oral
16sning

Oral anvdndning

20 mg/ml

Norge

Pfizer AS
POBox 3
1324 Lysaker
Norge

Zoloft

25 mg,
50 mg,
100 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvéndning

Norge

Pfizer AS
POBox 3
1324 Lysaker
Norge

Zoloft

20 mg/ml

Koncentrat till oral
16sning

Oral anvdndning

20 mg/ml

Polen

Pfizer Europe MA EEIG
Ramsgate Road
Sandwich

Kent CT13 9NJ
Storbritannien

Zoloft

50 mg,
100 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvéandning

Polen

Pfizer Europe MA EEIG
Ramsgate Road

Zoloft

20 mg/ml

Koncentrat till oral
16sning

Oral anvdndning

20 mg/ml




Medlemsstat

Innehavare av godkinnande for

Liakemedlets namn

Styrka

forséiljning

Liakemedelsform

Administreringssatt

Innehall

(Koncentration)

Sandwich
Kent CT13 9 NJ
Storbritannien

Portugal

Laboratorios Pfizer Lda.
Lagoas Park

Edificio 10

2740-271 Porto Salvo
Portugal

Zoloft

50 mg
100 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvéndning

Portugal

Laboratorios Pfizer Lda.
Lagoas Park

Edificio 10

2740-271 Porto Salvo
Portugal

Zoloft

20 mg/ml

Koncentrat till oral
16sning

Oral anvdndning

20 mg/ml

Rumaénien

Pfizer Europe MA EEIG
Ramsgate Road
Sandwich

Kent CT13 9 NJ
Storbritannien

Zoloft 50 mg
Zoloft 100 mg

50 mg,
100 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvéndning

Rumaénien

Pfizer Europe MA EEIG
Ramsgate Road
Sandwich

Kent CT13 9 NJ
Storbritannien

Zoloft

20 mg/ml

Koncentrat till oral
16sning

Oral anvdndning

20 mg/ml

Slovakien

Pfizer Europe MA EEIG
Ramsgate Road
Sandwich

Kent CT13 9NJ
Storbritannien

Zoloft

50 mg
100 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvéandning

Slovakien

Pfizer Europe MA EEIG
Ramsgate Road
Sandwich

Zoloft OC

20 mg/ml

Koncentrat till oral
16sning

Oral anvdndning

20 mg/ml




Medlemsstat

Innehavare av godkinnande for

Liakemedlets namn

Styrka

forséiljning

Liakemedelsform

Administreringssatt

Innehall

(Koncentration)

Kent CT13 9NJ
Storbritannien

Slovenien

Pfizer Luxembourg SARL
Rond-Point du Kirchberg 51
Avenue J.F. Kennedy
L-1855 Luxembourg

Zoloft

50 mg
100 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvéandning

Slovenien

Pfizer Luxembourg SARL
Rond-Point du Kirchberg 51
Avenue J.F. Kennedy
L-1855 Luxembourg

Zoloft

20 mg/ml

Koncentrat till oral
16sning

Oral anvdndning

20 mg/ml

Spanien

Pfizer S.A.

Avda. de Europa, 20 B

Parque Empresarial La Moraleja
28108 Alcobendas (Madrid)
SPANIEN

Besitran

50 mg,
100 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvéndning

Spanien

Pfizer S.A.

Avda. de Europa, 20 B

Parque Empresarial La Moraleja
28108 Alcobendas (Madrid)
SPANIEN

Besitran

20 mg/ml

Koncentrat till oral
16sning

Oral anvdndning

20 mg/ml

Spanien

Pfizer S.A.

Avda. de Europa, 20 B

Parque Empresarial La Moraleja
28108 Alcobendas (Madrid)
SPANIEN

Sertralina Pfizer

50 mg,
100 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvéndning

Storbritannien

Pfizer Ltd
Ramsgate Road
Sandwich

Kent CT13 9NJ
Storbritannien

Lustral

50 mg,
100 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvéndning

Sverige

Pfizer AB

Zoloft

25 mg

Filmdragerade tabletter

Oral anvédndning




Medlemsstat Innehavare av godkinnande for |Likemedlets namn Styrka Likemedelsform Administreringssétt [ Innehall
forséiljning (Koncentration)
Vetenskapsvigen 10 50 mg
191 90 Sollentuna 100 mg
Sverige 25+ 50 mg
(startpack)
Sverige Pfizer AB Zoloft 20 mg/ml Koncentrat till oral Oral anvdndning 20 mg/ml
Vetenskapsvigen 10 16sning
191 90 Sollentuna
Sverige
Tjeckien Pfizer s.r.o., Zoloft 50 mg 50 mg Filmdragerade tabletter |Oral anvdandning
Stroupeznického 17 Zoloft 100 mg 100 mg
150 00 Praha 5
Tjeckien
Tyskland Pfizer Pharma GmbH Zoloft 50 mg 50 mg. Filmdragerade tabletter |Oral anvdandning
Linkstr. 10 Zoloft 100 mg 100 mg
10785 Berlin
Tyskland Pfizer Pharma GmbH Zoloft 20 mg/ml Koncentrat till oral Oral anvédndning 20 mg/m1
Linkstr. 10 Loésungskonzentrat 16sning
10785 Berlin
Ungern Pfizer Kft. Zoloft 50 mg film 50 mg Filmdragerade tabletter |Oral anvdandning
1123 Budapest tabletta
Alkotés u. 53.
MOM Park F Epiilet
Ungern Pfizer Kft. Zoloft 20 mg/ml oldat |20 mg/ml Koncentrat till oral Oral anvdndning 20 mg/ml
1123 Budapest 16sning
Alkotés u. 53.
MOM Park F Epiilet
Osterrike Pfizer Corporation Austria GmbH |Tresleen 50 mg - 50 mg Filmdragerade tabletter |Oral anvdandning

Floridsdorfer Hauptstr 1,
1210 Wien

Filmtabletten




BILAGA 11

EMEA:S VETENSKAPLIGA SLUTSATSER OCH SKALEN TILL ANDRING AV
PRODUKTRESUMEERNA, MARKNINGEN OCH BIPACKSEDELN



VETENSKAPLIGA SLUTSATSER

OVERGRIPANDE SAMMANFATTNING AV DEN VETENSKAPLIGA UTVARDERINGEN AV
ZOLOFT MED SYNONYMER (SE BILAGA 1)

Den aktiva foreningen i Zoloft med synonymer ér sertralin, en selektiv

serotoninaterupptagshdmmare (SSRI). Sertralin dr godként for behandling av depression och substansen &r
dessutom godkédnd i vissa medlemsstater for behandling av social fobi, paniksyndrom (med eller utan
agorafobi), posttraumatiskt stressyndrom (PTSD) och tvangssyndrom (OCD). I vissa medlemsstater ar
tvngssyndrom dven indicerat for barn och ungdomar (i aldern 6-17 &r). Zoloft togs med i forteckningen
over lakemedel for vilka harmoniserade produktresuméer bor utarbetas, som féardigstéllts av CMD(h), i
enlighet med artikel 30.2 i direktiv 2001/83/EG i dess dndrade lydelse.

Avsnitt 4.1 — Indikationer: Paniksyndrom med eller utan agorafobi

Innehavaren av godkénnandet for forsiljning tillhandaholl uppgifter om det kliniska programmet till stod for
denna indikation, bestdende av fyra dubbelblinda, placebokontrollerade kliniska multicenterprévningar och
en randomiserad utséttningsstudie. Den priméra effektvariabeln definierades utifran det genomsnittliga
antalet panikattacker under de senaste tva behandlingsveckorna. Avseende primér endpoint for effekt visar
resultaten att tre av studierna uppvisade statistiskt signifikanta forbattringar av paniksyndromen jamfort med
placebo, medan den fjérde studien inte gjorde detta. Till den randomiserade utsittningsstudien rekryterades
patienter frén ovanstaende kortvariga studier och fran en annan 10 veckors studie. Primér endpoint var
andelen patienter med &terfall. Enligt de inlimnade resultaten fick bara 6 patienter &terfall under studiens
utséttningsfas, 6 % i studiens placeboarm och 1 % i dess sertralinarm. Den ldga andelen aterfall i denna
studie tyder pa att forebyggande av aterfall efter 1 ars behandling méjligtvis inte dr nodvandigt, men studien
gav ingen information om behovet av att forebygga aterfall efter akut behandling (12 veckor).

CHMP drog slutsatsen att en kortvarig effekt har pévisats men att problem kvarstar avseende bristen pa
bevis vad giller forebyggandet av aterfall. Studien av forebyggande av aterfall gav heller ingen bevisning till
stod for nodvandigheten att fortsédtta behandlingen efter en akut behandlingsfas (cirka 10-12 veckor). Det
anses darfor att otillrécklig bevisning tillhandahallits till stod for lingre behandling vid paniksyndrom.

Séakerhetsprofilen for sertralin dr godtagbar och CHMP drog slutsatsen att generellt férorda godkédnnandet av
en indikation for behandling av paniksyndrom med f6ljande ordalydelse:

“Sertralin dr indicerat for behandling av paniksyndrom, med eller utan agorafobi”.

CHMP tillade foljande text i avsnitt 4.2 1 produktresumén for att ange att behovet av fortsatt behandling ska
utvérderas regelbundet:

“Fortsatt behandling vid paniksyndrom och tvangssyndrom ska utvdrderas regelbundet, eftersom
forebyggande av dterfall inte pavisats for dessa sjukdomar”.

Avsnitt 4.1 — Indikationer: Posttraumatiskt stressyndrom (PTSD)

Innehavaren av godkénnandet for forsdljning lamnade in uppgifter fran det kliniska programmet for
indikationen PTSD, bestdende av fyra kortvariga dubbelblinda, placebokontrollerade kliniska provningar
och tva langvariga effekt- och sdkerhetsstudier. De fyra kortvariga placebokontrollerade studierna utfordes
pa patienter med PTSD och bestod av en halv veckas enkelblind placeboinkdrningsperiod, f6ljt av

12 veckors dubbelblind behandling. I en studie rekryterades manliga militarveteraner, ddr den primédra
orsaken till PTSD framst var stridsrelaterad och bestod av langvarig PTSD. I de tre andra kortvariga
studierna var de flesta patienter kvinnor med PTSD till f61jd av vald i hemmet eller sexuellt/fysiskt trauma.
Den priméra effektvariabeln var total svarighetsgrad enligt CAPS-2 (Clinician-Administered PTSD scale).
Resultaten visar att endast tva av de fyra studierna uppvisade effekt medan de tva andra studierna var
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negativa. Vad giller pavisandet av sertralins effekt anség CHMP att resultaten av studien pa krigsveteraner
(kdnda for att vara en behandlingsresistent population) var forklarliga, men att skélet till den negativa
effekten i den andra studien var oforklarad, &ven om denna troligen var kopplad till placebogruppens ovéntat
hoga utfall. Dessutom ansag CHMP att sertralins effekt pd PTSD &tminstone delvis ar en foljd av dess effekt
pa depression (HAMD). En direkt effekt pd PTSD med samtidigt beaktande av effekten pé depression
pavisades inte. De uppnadda effekterna i de kortvariga studierna verkar vara begriansade till kvinnor medan
ingen effekt kunde pévisas i mén, vilket CHMP anser beror pé skillnader i baslinjevariabler mellan mén och
kvinnor. Ett annat problem é&r effekten pa depression och kronicitetseffekten, da bara undergrupper som
bestdmdes av <5 ars eller >5 ars kronicitet blev undersokta medan kronisk PTSD enligt DSM-kriterierna
borjar vid >3 manader. Det dr déarfor fortfarande oklart om effektresultaten kan overforas till patienter med
ett senare insjuknande, med akut PTSD (<3 manader) och hos patienter med kronisk PTSD (>3 ménader).

Vad giller sikerheten ligger biverkningsincidensen i PTSD-dokumentationen inom det rapporterade
intervallet i studier for andra indikationer, och allvarliga biverkningar anségs inte vara relaterade till
studieldkemedlet. Ett sjadlvmordsforsok och ett rapporterat fall av 6verdosering av sertralin forekom i
studierna, men déremot inga dodsfall. CHMP fann att sékerheten for sertralin i behandlingen av PTSD totalt
sett liknar den for egentlig depression (MDD) och inte ger upphov till nagra nya fragor.

Sammanfattningsvis &r bristen p& ofordnderlig effekt och det okénda ursprunget till den laga
svarsfrekvensen i den negativa studien oroande. Interferensen av depressiva symptom och deras effekt pa
PTSD ér fortfarande ett problem eftersom detta inte har tillrickligt beaktats. CHMP ansag dock att de tva
positiva studierna gjorde det mdjligt att dra slutsatser om effekten, och antog foljande indikation:

“Sertralin dr indicerat for behandling av posttraumatiskt stressyndrom (PTSD)”,
forutsatt att foljande text om PTSD infors i avsnitt 5.1:

”Kombinerade uppgifter frdan de 3 studierna om PTSD i den allmdnna populationen avslojade en ligre
svarsfrekvens hos mdn dn hos kvinnor. I de tvd positiva allmdnna populationsprévningarna éverensstimde
de manliga och kvinnliga svarsfrekvenserna vid sertralin med de vid placebo (kvinnor: 57,2 % mot 34,5 %;
mdn: 53,9 % mot 38,2 %). Antalet manliga och kvinnliga patienter i de poolade allmdnna
populationsprovningarna var 184 respektive 430, ddr resultaten for kvinnor dr stabilare och mdn
forknippas med andra baslinjevariabler (mer substansmissbruk, ldngre varaktighet, skadeursprung osv.)
som star i samband med nedsatt effekt.”

Avsnitt 4.1 — Indikationer: Social fobi

Det kliniska programmet for indikationen social fobi bestod av tva kortvariga dubbelblinda, randomiserade,
placebokontrollerade kliniska provningar och tvé langvariga effekt- och sékerhetsstudier. De tvé kortvariga
placebokontrollerade studierna utfordes med patienter med social fobi. De priméra effektvariablerna i de
olika studierna var Liebowitz Social Anxiety Scale (LSAS) och Duke Brief Social Anxiety Disorder Scale
(BSPS). Enligt de inlimnade resultaten var forbéttringen av den priméra resultatvariabeln statistiskt sett
signifikant storre i studiens sertralinarm jamfort med i dess placeboarm. De tillhandahéllna resultaten visade
ocksa att aterfallsfrekvenserna i studiearmen sertralin/sertralin &r signifikant ldgre an frekvenserna i
studiearmarna sertralin/placebo och placebo/placebo. De positiva resultat som erhélls i tva studier avseende
genomsnittliga forbattringar pa skalor 6ver social fobi och avseende patientsvar verkar tillrackligt stabila for
att ge stod for en kortvarig effekt. Bedomningen av bevisningen for langvarig effekt och férebyggande av
aterfall visar att studierna inte utfordes strikt enligt riktlinjerna, och den langvariga (24 veckor) studien tyder
pa en verklig effekt efter langvarig behandling men innefattar exponeringsterapeutiska armar som kan ha
interfererat med tolkningen av resultaten. Totalt sett tyder de sammantagna resultaten av de tvé studierna pa
en kvarhéllen effekt pa langre sikt.

Vad giller sikerheten ligger incidensen for samtliga biverkningar inom det rapporterade intervallet for
anvéndning av sertralin vid egentlig depression, och erfarenheten efter godkdnnande for forsiljning tyder
inte p& ndgra biverkningar som kan kréva sérskild uppméarksamhet eller skél till oro vid anvéndning for
denna indikation. De generella resultaten av sertralinstudierna ger darfor stod for en kortvarig och langvarig
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effekt och, d& inga ovéntade sékerhetsproblem uppstod avseende sertralins kénda sdkerhetsprofil vid
behandling av depression, ansdg CHMP att det foreligger ett positivt nytta/risk-forhallande for indikationen
social fobi, och godkéinde foljande indikation:

"Sertralin dr indicerat for behandling av social fobi”.

Avsnitt 4.1 — Indikationer: Tvangssyndrom (OCD) (hos vuxna)

Innehavaren av godkénnandet for forséljning sédnde in det kliniska programmet for indikationen OCD,
bestaende av fem kortvariga dubbelblinda, placebokontrollerade kliniska prévningar; en kortvarig
dubbelblind icke-placebokontrollerad studie med en aktiv komparator och tva langvariga effekt- och
sdkerhetsstudier. I samtliga studier ingick patienter med tvangssyndrom (OCD) enligt DSM-III eller III-R.
Enligt resultaten av de kortvariga studierna visade 3 av de 5 placebokontrollerade studierna statistiskt
signifikanta resultat och dessa resultat far stod av analys av patientsvar som tyder pa en hogre andel svar i de
aktiva studiearmarna jamfort med placebo. De tva andra studierna var negativa. CHMP ansag att det totalt
sett pavisades mattlig kortvarig effekt i dessa studier. I tidigare ansdkningar har innehavaren av
godkénnandet for forsiljning ldmnat in uppgifter fran en placebokontrollerad utsittningsstudie (studie av
forebyggande av aterfall) i vilken patienter som svarade pé en 1-arig 6ppen behandling randomiserades for
behandling med sertralin eller placebo under 28 veckor och resultaten fran denna studie beaktades. CHMP
ansag att den andra aterfallsdefinitionen i denna studie, som bara baseras pa provarnas beddomning snarare
an utifran objektiva matt pa OCD, inte kan anses vara en godtagbar definition av aterfall da den inte ar
objektiv och inte nddvandigtvis bygger pa sjukdomsspecifika symptom. Darfor bedomde CHMP att ingen
langverkande effekt (kvarhéllen effekt) har pavisats.

Sammanfattningsvis ansdg CHMP att sertralin uppvisar en méttlig kortvarig effekt och att sdkerheten
verkar vara godtagbar. Dock é&r bristen péa bevisning vad géller forebyggande av aterfall fortfarande
oroande. De tva ldngverkande studierna hade inte utformats f6r beddmning av forebyggande av aterfall
och de signifikanta resultat som uppnaddes gillde subjektivt definierat aterfall, vilket inte kan godtas.
CHMP drar dirfor slutsatsen att otillrdcklig bevisning tillhandahallits till stod for behandlingstidens
langd vid OCD. Den rekommendation som erhélls ur bevisningen géllande effekt och sdkerhet ér att
foljande indikation godkénns for behandling av OCD:

“Sertralin dr indicerat for behandling av tvangssyndrom (OCD) hos vuxna”,

forutsatt att avsaknaden av langvariga effektresultat aterspeglas i produktresuméns avsnitt 4.1, dér
behovet av regelbunden bedomning av den fortsatta behandlingen anges med f6ljande ordalydelse:

“Fortsatt behandling vid paniksyndrom och OCD ska utvdrderas regelbundet, eftersom forebyggande av
dterfall inte pavisats for dessa sjukdomar”.

Avsnitt 4.1 — Indikationer: Tvangssyndrom (hos pediatriska patienter)

En enda studie lamnades in till stod for den pediatriska indikationen, ndmligen en 12 veckors randomiserad
dubbelblind studie med en sertralinarm respektive en placeboarm. I studien ingick barn och ungdomar i
aldern 6-17 &r. Tva tidigare, extra, Oppna extensionsstudier (som inte lamnades in i samband med denna
dokumentation) visade pa allvarliga biverkningar, av vilka vissa eventuellt var forknippade med
studiemedlet, daribland svara aggressiva reaktioner, nervositet och paranoida reaktioner, tva svara grand
mal-anfall samt forvérrade forestdllningar om sjalvmord och mord. Vad géller sékerheten ldmnades
dessutom inga uppgifter in om endokrina parametrar, effekter pa kognition och andra mognadsparametrar.
Effekt och sdkerhet undersoktes inte avseende langvarig sikerhet, langvariga effekter pa endokrina
parametrar, pa sexuell, kognitiv och emotionell utveckling eller andra mognadsparametrar. CHMP ansag att
avsaknaden av all bevisning som tyder pé en skillnad mellan barn och vuxna inte &r liktydigt med att
sjukdomen skulle vara identisk i de tva grupperna. OCD med pediatriskt insjuknande delar viktiga likheter
med den vuxna sjukdomen men uppvisar ocksa viktiga skillnader. Den forevisade dubbelblinda 12-
veckorsstudien av 187 barn (6-17 ar) ger stod {or sertralins effekt, men det finns inga belédgg for dosen hos
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barn och den kliniska relevansen av resultaten har inte faststillts. CHMP anség att 6ppna studier inte lampar
sig for att pavisa langvarig effekt i reglerande syften och att en enda studie inte kan vara tillrdckligt som stod
for en pediatrisk indikation.

CHMP ansag att avsaknaden av placebo i studien gjorde det svért att sétta de observerade biverkningarna i
ratt perspektiv. Vad géller doseringen finns det inga skal att tro att dos-responseffekter skulle uppsté hos
barn och ungdomar for att senare forsvinna i vuxen alder, varfor CHMP ansag att det saknas bevisning till
stod for minsta effektiva dosen hos barn och ungdomar. For att ge bevisning for ldngvarig sdkerhet foreslog
innehavaren av godkdnnandet for forséljning att den aktuella Data Capture Aid (DCA) skulle forstérkas, att
alla rapporterade pediatriska (under 18 ar) biverkningar i sdkerhetsdatabasen dver biverkningsbevakning
skulle foljas upp och att alla biverkningar av intresse i dessa fall skulle studeras mer ingdende. CHMP drog
slutsatsen att sédkerheten for barn och ungdomar inte &r tillrdckligt faststdlld och att det krévs ytterligare
undersokning av sikerheten for pediatriska patienter.

Innehavaren av godkénnandet for forsdljning har dérfor forbundit sig att tillhandahalla en langvarig
sakerhetsstudie om aspekter av tillvéxt, sexuell mognad och kognitiv och emotionell utveckling, och sénde
in en sammanfattning av studien for utvirdering av CHMP. CHMP godtog de allménna aspekterna av den
foreslagna studien, men begérde att en kontrollgrupp skulle ingé, exempelvis bestdende av patienter som inte
behandlas med selektiva serotonindterupptagshimmare eller som bara far psykoterapi. Innehavaren av
godkénnandet for forsédljning sédnde in en reviderad sammanfattning av studien, vari nu ingick en
kontrollgrupp som var oexponerad for sertralin, och efter att denna sammanfattning av studien utvérderats,
godkéndes den foreslagna studien. Utifran den tidigare diskussionen inom kommittén och med tanke pa den
reviderade sammanfattning av studien som innehavaren av godkdnnandet for forséljning ldmnat in ansig
CHMP att OCD-indikationen hos pediatriska patienter nu ocksa var godtagbar, och antog déarfor f6ljande
indikation:

“Sertralin dr indicerat for behandling av tvangssyndrom (OCD) hos vuxna och pediatriska patienter i
dldern 6-17 dar.”

Detta under forutséttning att foljande text infors i avsnitt 5.1 i produktresumén:

“Uppgifter om langvarig effekt saknas for denna pediatriska population. Emellertid har kliniska provningar
utforts i upp till 64 veckor och sdkerhetsprofilen overensstimmer med den for vuxna. Inga uppgifter finns
tillgdngliga for barn under 6 dar”.

Detta under forutséttning att foljande dtagande antas av innehavaren av godkénnandet for forséljning:
Innehavaren av godkdnnandet for forsdljning har forbundit sig att utféra en langvarig sdikerhetsstudie om
aspekter av tillvixt, sexuell mognad och kognitiv och emotionell utveckling till stod for den pediatriska

OCD-indikationen hos pediatriska patienter i dldern 6-17 dr. I denna studie ingdr en jamforelsegrupp av
pediatriska patienter som bara far psykoterapi.”

Avsnitt 4.1 — Indikationer: Depression (MDD)

Sammanlagt utfordes 13 kortvariga randomiserade kontrollerade prévningar till stod for MDD-indikationen,
utover en randomiserad utsattningsstudie och flera andra langvariga studier. Resultaten av dessa studier
visar pa ett positivt nytta/risk-forhédllande for MDD. Bevisningen till stod for MDD-indikationen betraktades
som godtagbar, varfor CHMP inriktade sig pa att bedoma bevisningen till stod for den tillagda indikationen:
“inrdknat depression dtféljt av angestsymptom, hos patienter med eller utan tidigare kdnd forekomst av
mani”. Vid en granskning av prévningarna i denna dokumentation patraffades tva prévningar i vilka ingick
patienter med bipolér sjukdom och en med depression atfoljt av angestsymptom. CHMP ansag att resultaten
av dessa tre provningar inte ger stod for tilldgget “inrdknat depression dtféljt av dngestsymptom, hos
patienter med eller utan tidigare kind férekomst av mani” till indikationen for egentliga
depressionsepisoder (MDD). De uppgifter som sdndes in till stod for den tillagda indikationen for
angestbehandling som foreslagits av innehavaren av godkdnnandet for forsiljning bestod av olika studier
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som visade att sertralingrupperna genomgaende hade en stdrre minskning av Ham-D-faktor for angest och
somatisering én placebogruppen. CHMP menade att eftersom angest ingér i tillstdndet depression kan en
minskning av Hamilton-&ngest inte ses som fristaende till foljd av mdjliga interaktioner med forbéttring av
depressionen. Effekten pa dngest betraktas som del av den antidepressiva effekten, varfor indikationen inte
kan godkdnnas. Dessutom ar de forbéttringar av &ngest som lagts fram av innehavaren av godkédnnandet for
forsdljning langt ifrdn imponerande och inte signifikanta. Férebyggande av aterfall och recidiv begérdes
forst inte av innehavaren av godkédnnandet for forsiljning, utan detta foreslogs under bedémningen av
CHMP. Med tanke pé att MDD anses vara ett kroniskt eller kroniskt intermittent tillstdnd dér behandlingen
inriktas pa att forbattra och mgjligen avbryta episodens naturliga forlopp, anség CHMP inte det nédvéndigt
att acceptera denna separata indikation. Sammanfattningsvis &r recidivstudien den forsta
recidivforebyggande studien i en provning med depressiva patienter som genomgétt minst tre
dokumenterade episoder av egentlig depression de senaste 4 aren. Utformningen ir i stort sett adekvat men
eftersom denna provning utfors pé patienter med recidiverande depressionsepisoder bor beskrivningen av
patientpopulationer och tidigare episoder ldggas in i produktresuméns avsnitt 5.1. Sammanfattningsvis antog
CHMP f6ljande harmoniserade ordalydelse:

“Sertralin dr indicerat for behandling av egentliga depressionsepisoder. Forebyggande av recidiv av
egentliga depressionsepisoder”.

Avsnitt 4.2 — Dosering och administreringssatt

Enligt innehavaren av godkénnandet for forsiljning har skillnaderna i detta avsnitt att géra med skillnader i
de godkénda formuleringarna. Innehavaren av godkédnnandet for forsiljning sénde in uppgifter fran ett flertal
studier till stod for den foreslagna harmoniserade texten till detta avsnitt. CHMP kunde pé det hela taget
godta den ordalydelse som foreslagits av innehavaren av godkdnnandet for forséljning. Vad géller
doseringen for pediatriska patienter med OCD begidrde CHMP att en varning {ors in i avsnitt 4.4 och antog
foljande ordalydelse:

" 1fall lagre an 6nskat svar uppnas kan efterfoljande doser tkas efter behov med50 mg at gadngen under
en period av nagra veckor. Den hogsta dosen & 200 mg per dag. Hansyn bor tastill den allmant lagre
kroppsvikten hos barn jamfort med vuxna vid 6kning av dosen fran 50 mg. Dosandringar bor inte goras
tatare an en gang i veckan.”

Vad giller anvidndningen av sertralin vid leverinsufficiens och njurinsufficiens godkinde CHMP den
ordalydelse som innehavaren av godkénnandet for forséljning foreslog for harmonisering.

Avsnitt 4.3 — Kontraindikationer

CHMP kunde pé det hela taget godta den harmoniserade ordalydelse som foreslagits av innehavaren av
godkénnandet for forsiljning. Vad géller pimozid samtyckte CHMP till foljande forslag frén innehavaren av
godkdnnandet for forsiljning: “Samtidigt intag av pimozid dr kontraindicerat (se avsnitt 4.5)” och vad
giller nedsatt leverfunktion ansdg CHMP att patienter med signifikant nedsatt leverfunktion inte ar strikt
kontraindicerade med sertralin och att I&mpliga varningar om rekommenderad anvéndning av sertralin hos
patienter med nedsatt leverfunktion tillhandahalls i avsnitt 4.2 och avsnitt 4.4 1 den foreslagna
harmoniserade produktresumén. I bada avsnitten ingér forsiktighetsanvisningar och anvisningen att en ldgre
eller mindre frekvent dos ska ges till patienter med nedsatt leverfunktion.

Dessutom foreslog innehavaren av godkédnnandet for forséljning harmoniserade ordalydelser for avsnitt 4.4,
4.5,4.6,4.7,4.8 och 4.9 liksom for avsnitt 5.1, 5.2 och 5.3. De texter som innehavaren av godkdnnandet for
forsiljning foreslagit godtogs i stort sett av CHMP, med vissa smirre éndringar. Aven de aterstdende
avsnitten i produktresumén diskuterades, och i samtliga avsnitt gjordes motsvarande revideringar av
mérkning och bipacksedel.
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SKALEN TILL ANDRING AV PRODUKTRESUMEERNA, MARKNINGEN OCH
BIPACKSEDELN

CHMP forordar en dndring av godkédnnandena for forsdljning, vars foreslagna produktresuméer, markning
och bipacksedel aterfinns i bilaga III till Zoloft med synonymer (se bilaga I) med beaktande av foljande:

— Avsikten med det hianskjutna drendet var att harmonisera produktresuméerna, markningen och
bipacksedeln.

— Produktresuméer, markning och bipacksedel som foreslagits av innehavaren av godkdnnandet for
forséljning har bedomts utifran den framlagda dokumentationen och den vetenskapliga diskussionen inom
kommittén.

— Ataganden “att forbinda sig att utfora en ldngvarig sikerhetsstudie om aspekter av tillvéixt, sexuell
mognad och kognitiv och emotionell utveckling till stéd for den pediatriska OCD-indikationen hos
pediatriska patienter i dldern 6-17 ar. I denna studie ingdr en jamforelsegrupp av pediatriska patienter som
bara far psykoterapi” och dven "att tillhandahdlla de relevanta offentligt tillgingliga icke-kliniska
uppgifterna om toxicitet for unga djur, for att motivera varfor inga fler uppgifter behover tas fram pd detta
omrdde” inhdmtades fran innehavaren av godkédnnandet for forsiljning,
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BILAGA III

PRODUKTRESUME,
MARKNING OCH BIPACKSEDEL
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PRODUKTRESUME
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1. LAKEMEDLETS NAMN

Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 25 mg filmdragerade tabletter
Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 50 mg filmdragerade tabletter
Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 100 mg filmdragerade tabletter
Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 25 mg harda kapslar

Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 50 mg hérda kapslar
Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 100 mg harda kapslar

[Kompletteras nationellt]

2. KVALITATIV OCH KVANTITATIV SAMMANSATTNING
[Se bilaga I — Kompletteras nationellt]

For fullstindig forteckning 6ver hjédlpdmnen, se avsnitt 6.1.

3. LAKEMEDELSFORM

[Kompletteras nationellt]

4. KLINISKA UPPGIFTER
4.1 Terapeutiska indikationer
Sertralin dr indicerat for behandling av:

Egentliga depressionsepisoder. Forebyggande av dterkommande episoder med egentlig depression.
Paniksyndrom med eller utan agorafobi.

Tvéangssyndrom (OCD) hos vuxna och barn/ungdomar i ldrarna 6-17 ar.

Social fobi.

Posttraumatiskt stressyndrom (PTSD).

4.2 Dosering och administreringssatt
Sertralin ska tas en gang dagligen, antingen p& morgonen eller pé kvillen.

Sertralin tabletter kan tas tillsammans med mat eller utan mat.
Sertralin kapslar ska tas med mat.

Behandlingsstart

Depression och OCD
Sertralinbehandlingen bor initieras med en dos om 50 mg dagligen.

Paniksyndrom, PTSD och social fobi
Initialt bor en dos om 25 mg dagligen ges. Efter en vecka bor dosen dkas till 50 mg en gang dagligen. Denna
dosering har visat sig minska de tidiga behandlingsrelaterade biverkningar som &r typiska for paniksyndrom.
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Titrering

Depression, OCD, paniksyndrom, social fobi och PTSD

Hos patienter som inte svarar pa en dos om 50 mg kan dosen behdva hojas ytterligare. Dosdndringar bor
goras stegvis med 50 mg i intervall om minst en vecka, upp till maximalt 200 mg dagligen. Dosen bor inte
dndras oftare &n en géng per vecka, pé grund av att sertralin har en eliminationshalveringstid pa 24 timmar.

Behandlingseffekten kan ses inom 7 dagar. I allménhet behdvs dock langre perioder av behandling for att
pavisa terapeutisk effekt, sérskilt vid OCD.

Underhallsbehandling

Vid langtidsbehandling bor dosen vara lagst mdjliga for effekt, med eventuell justering ddrefter beroende pa
behandlingssvar.

Depression

Behandling under en léngre tid kan ocksé vara lampligt for att forebygga dterkommande episoder med
egentlig depression. I de flesta fall rekommenderas samma dos som anvénds vid pagéende episod ocksa vid
forebyggande av aterkommande depressionsepisoder. Patienter med depression bor behandlas under
tillrackligt lang tid, &tminstone 6 manader, for att det ska kunna sikerstéllas att de 4r symtomfria.

Paniksyndrom och OCD
Fortsatt behandling vid paniksyndrom och OCD bér utvérderas regelbundet da forebyggande effekt mot

aterfall inte har kunnat sikerstillas vid dessa storningar.

Barn och ungdomar

Barn och ungdomar med tvangssyndrom

Aldrarna 13-17 ar: Initialt ges 50 mg en gang dagligen.

Aldrarna 6-12 ar: Initialt ges 25 mg en gang dagligen. Dosen kan 6kas till 50 mg en gang dagligen efter en
vecka.

Vid eventuellt otillrackligt svar kan dosen darefter vid behov 6kas i steg om 50 mg under en period av nagra
veckor. Den maximala dosen dr 200 mg dagligen. Den i allmédnhet 1dgre kroppsvikten hos barn, jamfort med
vuxna, bor dock beaktas vid hdjning av dosen fran 50 mg. Dosen bér inte dndras oftare dn en gang i veckan.

Effekt har inte visats hos barn och ungdomar med egentlig depression.
Det finns inga tillgédngliga data for barn under 6 ar (se dven avsnitt 4.4).

Anvindning hos dldre
Forsiktighet ska iakttas vid dosering till dldre, eftersom dessa kan l6pa hogre risk for hyponatremi (se avsnitt
4.4).

Anvindning vid leverinsufficiens

Sertralin ska anvéndas med forsiktighet till patienter med leversjukdom. En ldgre dos eller lingre
doseringsintervall ska anvéndas till patienter med nedsatt leverfunktion (se avsnitt 4.4). Sertralin bor inte
anvéndas vid gravt nedsatt leverfunktion, da inga kliniska data finns for sddana patienter (se avsnitt 4.4).

Anvindning vid njurinsufficiens
Ingen dosjustering behdvs for patienter med njurinsufficiens (se avsnitt 4.4).

Utsdttningssymtom vid avbrytande av sertralinbehandling

Hastigt avbrytande av behandlingen bor undvikas. Da behandling med sertralin ska upphdra bor dosen
minskas gradvis dver en period p& minst en till tva veckor, for att minska risken for utsdttningsreaktioner (se
avsnitten 4.4 och 4.8). Om oacceptabla symtom uppstér efter en dosminskning eller i samband med
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behandlingens avslutande kan en atergéng till den tidigare anvénda dosen Gvervigas. Dérefter kan ldkaren
ater minska dosen, i en mer gradvis takt.

4.3 Kontraindikationer

Overkénslighet mot den aktiva substansen eller mot nigot hjélpimne.

Samtidig behandling med irreversibla monoaminoxidashdmmare (MAO-hdmmare) ér kontraindicerat pa
grund av risken for serotonergt syndrom med symtom som agitation, tremor och hypertermi. Sertralin far
inte séttas in under dtminstone 14 dagar efter att behandling med en irreversibel MAO-hdmmare avslutats.
Sertralin maste séttas ut minst 7 dagar fore behandling med en irreversibel MAO-hammare paborjas (se
avsnitt 4.5).

Samtidig behandling med pimozid ér kontraindicerat (se avsnitt 4.5).

4.4 Varningar och forsiktighet

Byte fran selektiva serotonindterupptagshimmare (SSRI-ldkemedel), antidepressiva ldkemedel eller
likemedel mot tvangssyndrom

Det finns begrénsad kontrollerad erfarenhet vad géller val av optimal tidpunkt vid byte fran annat SSRI-
lakemedel, antidepressiva likemedel eller likemedel mot tvdngssyndrom till sertralin. Noggrann medicinsk
bedomning kravs vid byte av lakemedel, sarskilt fran langtidsverkande medel som t.ex. fluoxetin.

Andra serotonerga likemedel, t.ex. tryptofan, fenfluramin och 5-HT-agonister

Samtidig administrering av sertralin och andra likemedel som forstirker den serotonerga
neurotransmissionen sasom tryptofan eller fenfluramin eller 5-HT-agonister eller johannesort (hypericum
perforatum) ska ske under noggrann kontroll och om mgjligt undvikas, pa grund av risken for
farmakodynamisk interaktion.

Aktivering av hypomani eller mani

Symtom pé& mani/hypomani har rapporterats hos ett litet antal patienter som behandlats med marknadsforda
antidepressiva lakemedel och ldkemedel mot tvangssyndrom, inklusive sertralin. Forsiktighet ska darfor
iakttas vid anvédndning av sertralin hos patienter med tidigare mani/hypomani, och behandlingen ska
noggrant dvervakas av lékare. Sertralin bor utséttas hos patient som gér in i manisk fas.

Schizofreni
De psykotiska symtomen kan forvirras hos patienter med schizofreni.

Kramper

Kramper kan upptrida vid behandling med sertralin. Sertralin bor undvikas hos patienter med instabil
epilepsi och patienter med kontrollerad epilepsi bor noggrant dvervakas. Sertralin bor utséttas hos patienter
som utvecklar kramper.

Suicid/suicidtankar/suicidforsok eller klinisk forsamring

Depression dr associerat med en 6kad risk for suicidtankar, sjidlvskador och suicid. Denna risk kvarstér tills
signifikant forbattring intrétt. Eftersom forbattring kan utebli under de forsta behandlingsveckorna, eller
upptréder dnnu senare, bor patienten foljas noggrant till dess forbattring sker. Det 4r en generell klinisk
erfarenhet att suicidrisken kan 6ka under de tidiga forbattringsfaserna.

Andra psykiska tillstand for vilka sertralin forskrivs kan ocksa vara associerade med 6kad risk for suicidalt
beteende. Dessa tillstdnd kan dessutom vara komorbida med egentlig depression. De forsiktighetsmétt som
iakttas vid behandling av patienter med egentlig depression bor dérfor ocksé iakttas vid behandling av
patienter med andra psykiatriska sjukdomar.
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Det ér ként att patienter som tidigare uppvisat suicidalitet eller patienter med pétagliga suicidtankar innan
behandlingen paborjas har en dkad risk for suicidtankar eller suicidforsok och bor observeras noga under
behandlingen. En meta-analys baserad pa placebo-kontrollerade kliniska studier av antidepressiva lakemedel
hos vuxna patienter med psykiatriska sjukdomar pavisade en okad risk for suicidalt beteende under
behandling med antidepressiva likemedel jamfort med placebo hos patienter yngre &n 25 ar.

Patienter som behandlas med antidepressiva likemedel, och speciellt sédana som har en hog risk for
suicidalt beteende, skall f6ljas noga i de tidiga faserna av behandlingen och vid dosfoéréndringar. Patienter
(och vérdgivare) bor uppmanas att vara observanta pa tecken till klinisk forsémring, suicidalt
beteende/suicidtankar eller andra beteendeforandringar och att omgéende kontakta ldkare om sadana tecken
uppkommer.

Anvindning hos barn och ungdomar under 18 ar

Sertralin ska inte anvéndas vid behandling av barn och ungdomar under 18 ar, forutom till patienter i
aldrarna 6-17 ar med tvdngssyndrom. I kliniska studier forekom suicidrelaterat beteende (suicidforsok och
suicidtankar) och fientlighet (frimst aggression, trots och ilska) mer frekvent hos barn och ungdomar som
behandlades med antidepressiva ldkemedel &n hos dem som behandlades med placebo. Om man pé grundval
av kliniska behov dndé beslutar att behandla en patient, bor patienten noggrant dvervakas med avseende pa
eventuella suicidsymtom. Dessutom saknas uppgifter om sékerhet pé lang sikt hos barn och ungdomar
betrdffande tillvixt och mognad samt kognitiv och beteendeméssig utveckling. Lékare maste kontrollera
barn och ungdomar under langtidsbehandling med avseende p& abnormitet pa dessa kroppsfunktioner.

Onormala blodningar/Blédningar

Onormala blddningar fran huden, t.ex. ekkymos och purpura, och andra typer av blddningar, t.ex.
gastrointestinal eller gynekologisk blodning, har rapporterats vid behandling med SSRI-1dkemedel.
Forsiktighet bor iakttas hos patienter som tar SSRI-lakemedel, sarskilt vid samtidig behandling med
lakemedel som &r kdnda for att paverka trombocytfunktionen (t.ex. antikoagulantia, atypiska antipsykotika
och fentiaziner, de flesta tricykliska antidepressiva likemedel, acetylsalicylsyra och icke-steroida
antiinflammatoriska likemedel (NSAID)), samt hos patienter som tidigare upplevt blodningar (se avsnitt
4.5).

Hyponatremi

Hyponatremi kan uppsta som en f6ljd av behandling med SSRI- eller SNRI-ldkemedel, inklusive sertralin. I
ménga fall tycks hyponatremi orsakas av otillricklig utsondring av antidiuretiskt hormon (SIADH). Fall av
lagre natriumnivaer i serum &n 110 mmol/l har rapporterats.

Aldre patienter kan 16pa hdgre risk for att utveckla hyponatremi med SSRI- och SNRI-likemedel. Aven
patienter som tar diuretika eller patienter som av annan orsak har lag blodvolym kan 16pa f6rhojd risk (se
”Anvéndning hos dldre”). Utséttning av sertralin ska dvervdgas hos patienter med symtomatisk hyponatremi
och lamplig medicinsk behandling inséttas. Tecken och symtom pé hyponatremi &r huvudvérk,
koncentrationssvarigheter, forsémrat minne, forvirring, svaghet och ostadighet som kan leda till fallolyckor.
Tecken och symtom som har setts vid allvarligare och/eller akuta fall har varit hallucinationer, synkope,
kramper, koma, andningsstillestdnd och dodsfall.

Utsdttningssymtom vid avbrytande av sertralinbehandling

Utséttningssymtom vid avbrytande av behandling dr vanligt forekommande, sérskilt om det har skett abrupt
(se avsnitt 4.8). Bland de patienter som behandlats med sertralin i kliniska provningar rapporterades
utsdttningsreaktioner hos 23 % av dem som avbrot behandlingen med sertralin, jaimfort med 12 % av dem
som fortsatte att ta sertralin.

Risken for utsattningssymtom kan bero pé flera faktorer, inklusive behandlingens duration och dosering
samt hastigheten med vilken dosen reduceras. Yrsel, kdnselstorningar (inklusive parestesier),
somnstorningar (inklusive insomni och intensiva drommar), agitation eller angest, illamaende och/eller
krékningar, tremor och huvudvérk ar de vanligast rapporterade reaktionerna. Vanligtvis dr dessa symtom
latta till méttliga men kan hos vissa patienter vara svéra. De upptréder vanligtvis under de forsta dagarna
efter avbrytande av behandling, men sédana symtom har i mycket séllsynta fall rapporterats hos patienter
som av misstag missat en dos. I allménhet dr dessa symtom &vergéende och upphor vanligtvis inom
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2 veckor, &ven om de hos vissa individer kan vara langvariga (2-3 ménader eller mer). Det ar dérfor
tillradligt att sertralin trappas ut gradvis under en period av flera veckor eller manader nér behandlingen ska
avslutas, beroende pa patientens behov (se avsnitt 4.2).

Akatisi/psykomotorisk rastloshet

Behandling med sertralin har associerats med utveckling av akatisi, som karaktériseras av en subjektivt
obehaglig eller plagsam rastloshet och behov av att rora sig, ofta i kombination med en oférmaga att sitta
eller sté still. Det dr mest troligt att detta upptrdder inom de forsta behandlingsveckorna. Hos patienter som
utvecklar dessa symtom kan dosdkning vara skadlig.

Nedsatt leverfunktion

Sertralin metaboliseras i stor utstrackning i levern. En farmakokinetisk multipeldos-studie pa patienter med
latt och stabil cirros visade forlingd eliminationshalveringstid och cirka 3 génger hogre AUC- och C,,i-
vérden, jamfort med friska forsokspersoner. Det var inga signifikanta skillnader i plasmaproteinbindningen
mellan de tva grupperna. Sertralin maste anvéndas med forsiktighet till patienter med leversjukdom. Om
sertralin ges till patienter med nedsatt leverfunktion ska en ldgre dos eller ldngre doseringsintervall
Overvégas. Sertralin bor inte ges till patienter med gravt nedsatt leverfunktion (se avsnitt 4.2).

Nedsatt njurfunktion

Sertralin metaboliseras i stor utstrackning, och endast en mindre del av oférdndrat lakemedel utsondras via
urinen. | studier pé patienter med latt till mattligt nedsatt njurfunktion (kreatininclearance 30-60 ml/min)
eller mattligt till svart nedsatt njurfunktion (kreatininclearance 10-29 ml/min) skiljde sig inte de
farmakokinetiska parametrarna (AUC.,4 eller Cy,,,) vid multipeldosering signifikant fran dem hos
kontrollgrupperna. Sertralin doseringen behover inte justeras med hénsyn till graden av nedsatt njurfunktion.

Anvindning hos dldre
Over 700 ildre patienter (>65 &r) har deltagit i kliniska studier. Biverkningsménstret och forekomsten av
biverkningar hos dldre liknade dem hos yngre patienter.

SSRI- eller SNRI-ldkemedel, inklusive sertralin har emellertid forknippats med fall av kliniskt signifikant
hyponatremi hos dldre patienter, som kan 16pa hogre risk att f4 denna biverkning (se "Hyponatremi” i avsnitt
4.4).

Diabetes

Hos patienter med diabetes kan behandling med ett SSRI-ldkmedel péverka blodglukoskontrollen, mojligen
pa grund av forbattring av de depressiva symtomen. Blodglukosnivéerna bor darfor kontrolleras noggrant
hos patienter som far sertralin och samtidig behandling med insulin och/eller hypoglykemiska orala
lakemedel och doseringen av dessa likemedel kan behdva justeras.

Elektrokonvulsiv behandling (ECT)
Det finns inga kliniska studier som faststillt risk eller nytta av kombinerad behandling med ECT och
sertralin.

Likemedel som innehaller laktos

Kapslarna innehaller laktos som hjdlpdmne (se avsnitt 6.1). Patienter med nagot av foljande sillsynta
arftliga tillstdnd bor inte anvénda detta lakemedel: galaktosintolerans, total laktasbrist eller
glukosgalaktosmalabsorption.
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4.5 Interaktioner med andra likemedel och 6vriga interaktioner
Kontraindicerat

Monoaminoxidashdmmare

Irreversibla (icke-selektiva) MAO-hdmmare (selegilin)

Sertralin och irreversibla (icke-selektiva) MAO-hdmmare, sdsom selegilin, far inte anvéndas samtidigt.
Sertralin fér inte sdttas in under &tminstone 14 dagar efter att behandling med en irreversibel (icke-selektiv)
MAO-hédmmare avslutats. Sertralin méste séttas ut minst 7 dagar fére behandling med en irreversibel (icke-
selektiv) MAO-hdmmare pébdrjas (se avsnitt 4.3).

Reversibel, selektiv MAO 4~ hdmmare (moklobemid)

P.g.a. risken for serotonergt syndrom dr kombinationen av sertralin och en reversibel, selektiv MAO-
himmare, sdsom moklobemid, inte rekommenderad. Vid behandling med en reversibel MAO-hdmmare kan
en kortare utsattningsperiod 4n 14 dagar foljas innan behandling med sertralin paborjas. Det ér
rekommenderat att sertralin sétts ut atminstone 7 dagar innan behandling med reversibel MAO-hdmmare
paborjas (se avsnitt 4.3).

Reversibel, icke-selektiv MAO-hdmmare (linezolid)
Antibiotikumet linezolid 4r en svag reversibel och icke-selektiv MAO-hdmmare och bdr inte ges samtidigt
som sertralin (se avsnitt 4.3).

Svara biverkningar har rapporterats hos patienter som nyligen har avslutat behandling med MAO-hdmmare
och paborjat behandling med sertralin, eller nyligen har avslutat behandling med sertralin och péborjat
behandling med MAO-hdmmare. Sddana reaktioner har inkluderat tremor, myoklonus, diafores, illaméende,
krékningar, rodnad, yrsel och hypertermi med karakteristika som liknar malignt neuroleptikumsyndrom,
kramper och dod.

Pimozid

Okade pimozidnivaer om cirka 35 % har visats i en studie av en 1g engéngsdos av pimozid (2 mg). Dessa

forhojda nivder medforde inte nagra forandringar av EKG. Eftersom mekanismen for denna interaktion ar

okénd, péd grund av pimozids smala terapeutiska index, dr samtidig administrering av sertralin och pimozid
kontraindicerat (se avsnitt 4.3).

Samtidig administrering med sertralin rekommenderas inte

CNS-depressiva likemedel och alkohol

Samtidig administrering med sertralin 200 mg dagligen forstirkte inte effekten av alkohol, karbamazepin,
haloperidol eller fenytoin pa kognitiva och psykomotoriska funktioner hos friska forsdkspersoner, men intag
av alkohol i samband med sertalinbehandling rekommenderas &nda inte.

Andra serotonerga likemedel
Se avsnitt 4.4.

Sdrskilda forsiktighetsatgdrder

Litium

I en placebokontrollerad studie med friska frivilliga som behandlades med sertralin och litium visades ingen
signifikant dndring av farmakokinetiken for litium. Déremot visades en 6kning i tremor jamfort med
placebo, vilket indikerar en mojlig farmakodynamisk interaktion. Vid kombinationsbehandling med sertralin
och litium bor patienterna monitoreras noggrant.

Fenytoin

I en placebokontrollerad studie pa friska frivilliga forsokspersoner gav ldngtidsbehandling med sertralin
200 mg dagligen inte ndgon kliniskt viktig himmande effekt p& fenytoins metabolism. Likvél bor
plasmakoncentrationen for fenytoin kontrolleras efter insittande av sertralin, f6ljt av adekvat justering av
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fenytoindosen, eftersom fall av hog fenytoinexponering har rapporterats hos patienter som behandlas med
sertralin. Samtidig administrering av fenytoin kan ocksé orsaka en minskning av plasmanivaerna av
sertralin.

Triptaner

Vid samtidig behandling med sertralin och sumatriptan har séllsynta rapporter efter marknadsintroduktion
beskrivit patienter med kraftloshet, hyperreflexi, okoordinerat rorelsemonster, forvirring, angest och
agitation. Symtom pa serotonergt syndrom kan ocksa uppkomma med andra ldkemedel ur samma klass
(triptaner). Om samtidig behandling med sertralin och triptaner &r kliniskt befogad rekommenderas en
noggrann uppfoljning av patienten (se avsnitt 4.4).

Warfarin

Samtidig behandling med sertralin 200 mg dagligen och warfarin resulterade i en liten men statistiskt
signifikant 6kning av protrombintiden, vilket i vissa séllsynta fall kan skapa obalans i INR-vérdet.
Protrombintiden ska dérfor kontrolleras noggrant vid in- och utséttning av sertralin.

Andra ldkemedelsinteraktioner, digoxin, atenolol, cimetidin

Samtidig administrering med cimetidin orsakade ett vdsentligt minskat clearance for sertralin. Den kliniska
betydelsen av dessa fordndringar dr okénd. Sertralin paverkade inte atenolols betablockerande effekt. Ingen
interaktion sags for sertralin 200 mg dagligen vid samtidig administrering av digoxin.

Ldkemedel som paverkar trombocytfunktionen

Risken for blodningar kan 6ka nir ladkemedel som péaverkar trombocytfunktionen (t.ex. NSAID-ldkemedel,
acetylsalicylsyra och tiklopidin) eller andra likemedel som kan 0ka blddningsrisken ges samtidigt med
SSRI-ldkemedel, inklusive sertralin (se avsnitt 4.4).

Ldkemedel som metaboliseras av cytokrom-P450

Sertralin kan ge en latt till mattlig hdmning av CYP 2D6. Léngtidsbehandling med sertralin visade pa
maéttligt f6rhojd (i medel 23%-37%) steady-state plasmanivéer for desimipramin (en markdr for CYP2D6
isoenzym aktivitet). Kliniskt relevanta interaktioner kan forekomma med andra CYP2D6 substrat med ett
smalt terapeutiskt index, sdsom klass 1C antiarytmika, t.ex. propafenon och flekainid, tricykliska
antidepressiva och typiska antipsykotiska likemedel, speciellt vid hdgre doser av sertralin.

Sertralin hdmmar inte CYP 3A4, CYP 2C9, CYP 2C19 och CYP 1A2 pé en kliniskt signifikant nivd. Detta
har bekréftats i in-vivo studier med CYP3A4 substrat (endogent kortisol, karbamazepin, terfenadin,
alprazolam), CYP2C19 substratet diazepam och CYP2C9 substraten tolbutamid, glibenklamid och fenytoin.
In vitro studier indikerar att sertralin har liten eller ingen potential att inhibera CYP1A2.

4.6 Graviditet och amning

Graviditet

Vilkontrollerade studier pa gravida kvinnor saknas. En stor miangd data har emellertid inte visat att det finns
nagon tendens till uppkomst av medfédda missbildningar pa grund av sertralin. Djurstudier har visat beldgg
for reproduktionseffekter, formodligen pa grund av modertoxicitet orsakad av substansens
farmakodynamiska verkan och/eller direkt farmakodynamisk verkan av substansen pa fostret (se avsnitt 5.3).
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Anvindning av sertralin under graviditet har rapporterats ge symtom som dverensstimmer med
utsittningsreaktioner hos nagra nyfodda barn vars mddrar behandlats med sertralin. Detta fenomen har ocksa
observerats med andra SSRI-antidepressiva. Sertralin rekommenderas inte under graviditet, savida inte
kvinnans kliniska tillstdnd &r sddant att nyttan av behandlingen forvéntas dvervéga den potentiella risken.

Nyfodda barn ska observeras om modern fortsatt behandlingen med sertralin in i senare stadier av
graviditeten, sérskilt under tredje trimestern. Foljande symtom kan upptrdda hos det nyfodda barnet om
modern anvént sertralin under senare stadier av graviditeten: andndd, cyanos, apné, kramper, instabil
kroppstemperatur, matningssvarigheter, krikningar, hypoglykemi, hypertoni, hypotoni, hyperreflexi, tremor,
skakningar, irritabilitet, letargi, konstant skrikande, somnolens och somnsvarigheter. Dessa symtom kan bero
pa antingen serotonerga effekter eller utsattningssymtom. I de flesta fall borjar komplikationerna omedelbart
eller strax efter forlossningen (<24 timmar).

Amning

Data som publicerats om sertralinnivderna i brostmjolk visar att sma kvantiteter av sertralin och dess
metabolit N-desmetylsertralin utsondras i brostmjolk. Allmént forsumbara till oupptédckbara nivaer har
aterfunnits i serum hos spédbarn, med undantag av ett barn som visade serumnivéder som lag pa 50 % av
moderns niva (men utan markbar hilsoeffekt hos barnet). Hittills har inga negativa effekter rapporterats
avseende hilsan hos barn som ammas av mddrar som anvander sertralin, men risken kan inte uteslutas.
Anvindning pd ammande mddrar rekommenderas inte, sévida inte ldkaren bedomer att nyttan dvervéger
risken.

4.7 Effekter pa formagan att framfora fordon och anvinda maskiner

Kliniska farmakologistudier har visat att sertralin inte har ndgon effekt pa psykomotoriskt beteende. Vid
behandling med psykofarmaka kan dock den mentala eller fysiska formagan nedséttas. Patienterna bor
dérfor informeras om att vara forsiktiga vid aktiviteter som kréver skirpt uppmérksamhet, sdsom bilkérning
och anvindning av maskiner.

4.8 Biverkningar

[llaméende &r den vanligast forekommande biverkningen. Vid behandling av social fobi har sexuell
dysfunktion (ejakulationssvikt) forekommit hos 14 % av mannen som fick sertralin, jamfort med 0 % for
placebo. Dessa biverkningar dr dosberoende och ofta av dvergéende natur vid fortsatt behandling.

Den biverkningsprofil som vanligen observerats i dubbelblinda, placebokontrollerade studier pé patienter
med OCD, paniksyndrom, PTSD och social fobi var likartad den som observerats i kliniska provningar pa
patienter med depression.

I Tabell I presenteras de biverkningar som observerats efter godkdnnandet (Ingen kénd frekvens) och i
placebokontrollerade kliniska provningar (inkluderande totalt 2 542 patienter som fick sertralin och 2 145
som fick placebo) av depression, OCD, paniksyndrom, PTSD och social fobi.

Vissa biverkningar som presenteras i Tabell 1 kan minska i intensitet och frekvens med fortsatt behandling
och leder i allménhet inte till utséttande av behandlingen.

Tabell 1: Biverkningar
Frekvens biverkningar som observerats i placebokontrollerade kliniska provningar av depression, OCD,
paniksyndrom, PTSD och social fobi. Poolad analys och erfarenhet efter godkénnandet (Ingen kénd
frekvens).
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Mycket Vanliga Mindre vanliga | Séllsynta Mycket Ingen kiind
vanliga (=1/100, <1/10) (=1/1 000, <1/100) | (=1/10 000, sillsynta frekvens
(=1/10) <1/1 000) (<1/10 000)
Infektioner och infestationer
Faryngit Ovre Divertikulit
luftvdagsinfektion | Gastroenterit
Rinit Otitis media
Benigna och maligna neoplasier
Neoplasm¥
Blodet och lymfsystemet
Lymfadenopati Leukopeni
Trombocytopeni
Immunsystemet
Anafylaktoid
reaktion
Allergisk reaktion
Allergi
Endokrina systemet
Hyperprolaktinemi
Hypotyreos
Inadekvat ins6ndring
av ADH
Metabolism och nutrition
Anorexi Hyperkolesterolemi Hyponatremi
Okad aptit* Hypoglykemi
Psykiska storningar
Insomni Depression™ Hallucinationer* | Konversionsstérning Is’a?o.riiiril b d
(19 %) Depersonalisation | Eufori* Liakemedelsberoende u.1c.1d a tk et::f: e
Mardrémmar Apati Psykisk storning* suicidtankar
Angest* Onormala tankar | Aggression*
Agitation* Forfoljelsemani
Oro Suicidtankar
Minskad libido* Somngang
Bruxism For tidig utlosning
Centrala och perifera nervsystemet
Yrsel Parestesier™ Konvulsioner* Koma*, Rorelsestorningar
(11 %), Tremor Ofrivilliga Koreoatetos (inklusive
Somnolens | Hypertoni muskelkontrak- Dyskinesi extrapyramidala
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Mycket Vanliga Mindre vanliga | Séllsynta Mycket Ingen kind
vanliga (=1/100, <1/10) (=1/1 000, <1/100) | (=1/10 000, sillsynta frekvens
(=1/10) <1/1 000) (<1/10 000)
(13 %), Dysgeusi tioner* Hyperestesi symtom sasom
Huvudvirk | Uppmérksamhets- | Onormal Sensoriska torningar hyperkinesi,
(21 %)* storning koordination hypertoni,
Hyperkinesi tandagnisslan eller
Amnesi onormal gang),
Hypoestesi* Synkope
Talstérning Tecken och symtom
Postural yrsel pa serotonergt
Migran* syndrom har ocksa
rapporterats, 1 vissa
fall associerat med
samtidig anvandning
av serotonerga
likemedel, sésom
agitation, forvirring,
diafores, diarré,
feber, hypertoni,
rigiditet och
takykardi.
Akatisi och
psykomotorisk
rastloshet (se avsnitt
4.4)
Ogon
Synstérning Glha.@luk'om. o Onormal syn
Storning i tarflodet
Skotom,
Diplopi
Fotofobi
Hyphemi
Mydriasis*
Oron och balansorgan
Tinnitus* Oronvirk
Hjdrtat
Palpitationer* Takykardi* Hjartinfarkt
Bradykardi
Storningar i
hjartfunktionen
Blodirl
Viérmevallningar* | Hypertoni* Perifer ischemi Onormala
Vallningar blodningar (sdsom

néasblod,
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Mycket Vanliga Mindre vanliga | Séllsynta Mycket Ingen kind
vanliga (=1/100, <1/10) (=1/1 000, <1/100) | (=1/10 000, sillsynta frekvens
(=1/10) <1/1 000) (<1/10 000)
gastrointestinal
blodning eller
hematuri)
Andningsvdgar, brostkorg och mediastinum
Géspningar* Bronkospasm* Laryngospasm
Dyspné Hyperventilation
Nasblod Hypoventilation
Stridor
Dysfoni
Hicka
Magtarmkanalen
Diarré Buksmarta* Esofagit Melena Pankreatit
(18 %), Krikningar* Dysfagi Hematochezi
Illaméende [ Forstoppning* Hemorrojder Stomatit
(24 %), Dyspepsi Onormalt hog Tungsar
Muntorrhet | Vaderspanning salivavsondring Tandproblem
(14 %) Storningar i Glossit
tungan Munsar
Rapningar
Lever och gallvigar
Onormal Allvarliga
leverfunktion leverbiverkningar
(inklusive hepatit,
gulsot och
leversvikt)
Hud och subkutan vivnad
Utslag* Periorbitalt 6dem* | Dermatit Séllsynta rapporter
Hyperhidros Purpura* Alopeci* | Bullos dermatit om svara
Kallsvettning Follikelutslag hudreaktioner
Hudtorrhet Onormal harstruktur (SCAR), t.ex.
Urtikaria* Onormal hudlukt Stevens-Johnsons
syndrom och
epidermal nekrolys
Angioddem
Ansiktsodem
Fotosensitivitet
Hudreaktion
Pruritus
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Muskuloskeletala systemet och bindvdv

Myalgi Osteoartrit Bensjukdom Artrail(lglikr
Muskelsvaghet Muskelkramper
Ryggsmarta
Muskelryckningar
Njurar och urinvigar
Nykturi Oliguri
Urinretention*® Urininkontinens*
Polyuri Blastomningssvarig-
Pollakisuri heter
Miktionsstérning
Reproduktionsorgan och brostkortel **
Ejakula- Sexuella Vaginal blodning | Menorragi Gynekomasti
tionssvikt [ storningar hos mén | Kvinnlig sexuell | Atrofisk vulvovaginit Oregelbundna
(14 %) Erektil dysfunktion Balanopostit menstruationer
dysfunktion Genital flytning
Priapism™
Galaktorré*

Allmdnna symtom och/eller symtom vid administreringsstdillet

Trotthet Smarta i Sjukdomskénsla* B_rSCk i Perifert ddem
(10 %)* brostkorgen* Frossa Fl, rospa
Pyrexi* injektionsstéllet
Asteni* Minskad
Térst lakemedelstolerans
Gangsvarigheter
Obestdmbara symtom
Undersokningar

Viktnedgang*
Viktuppgang*

Okat ALAT*
Okat ASAT*
Onormal sperma

Onormala kliniska
laboratorieresultat
Foriandrad
trombocytfunktion
Okat
serumkolesterol

Skador och forgiftningar och behandlingskomplikationer

Skada

Kirurgiska och medicinska atgdrder

Kaérlutvidgnings-
operation
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Om biverkning har intrdffat vid depression, OCD, paniksyndrom, PTSD och social fobi har kropps/organtermen
omklassificerats till kropps/organtermen for depressionsstudier.

+ Ett fall av neoplasm har rapporterats hos en patient som fatt sertralin, jamfort med inget fall i placeboarmen.

* Dessa biverkningar har ocksa intrdffat efter godkdnnandet.

** Som ndmnare anvinds antalet av respektive kon i kombination: sertralin (1 118 mdn, 1 424 kvinnor) placebo
(926 mdn, 1 219 kvinnor)

Vid OCD, korttidsstudier, endast 1-12 veckor.

*** Fall av suicidtankar och suicidalt beteende har rapporterats under behandling med sertralin eller direkt efter
avslutad behandling (se avsnitt 4.4).

Utsdttningssymtom som har setts vid avbrytande av sertralinbehandling

Avbrytande av sertralinbehandling (sérskilt nédr det sker abrupt) medfor ofta utsdttningssymtom. Yrsel,
kéanselstorningar (inklusive parestesier), somnstorningar (inklusive insomni och intensiva drommar),
agitation eller angest, illamdende och/eller krakningar, tremor och huvudviark &dr de vanligast rapporterade
reaktionerna. I allménhet dr dessa symtom létta till mattliga och upphdr spontant, men hos vissa patienter
kan de vara svara och/eller ha férlangd duration. Darfor rekommenderas ett stegvis utsdttande genom
dosnedtrappning nér behandling med sertralin ska avslutas (se avsnitten 4.2 och 4.4).

Aldre
SSRI- eller SNRI-lakemedel, inklusive sertralin har forknippats med fall av kliniskt signifikant hyponatremi
hos éldre patienter, som kan 16pa hogre risk att fA denna biverkning (se avsnitt 4.4).

Barn

Hos 6ver 600 barn som behandlats med sertralin var den totala biverkningsprofilen i allménhet likartad den
som har setts i studier p& vuxna. Foljande biverkningar har rapporterats i kontrollerade studier

(n=281 patienter som fick behandling med sertralin):

Mycket vanliga (=1/10): huvudvérk (22 %), insomni (21 %), diarré (11 %) och illaméende (15 %).

Vanliga (=1/100, <1/10).: smirta i brostkorgen, mani, feber, krdkningar, anorexi, labilitet, aggression,
agitation, oro, uppmaérksamhetsstorning, yrsel, hyperkinesi, migrdn, somnolens, tremor, synstdrning,
muntorrhet, dyspepsi, mardrommar, trotthet, urininkontinens, utslag, akne, ndsblod, viderspanning.

Mindre vanliga (=1/1000, <1/100): Forlingd EKG QT, suicidforsok, konvulsioner, extrapyramidala
storningar, parestesier, depression, hallucinationer, purpura, hyperventilation, anemi, onormal leverfunktion,
okat ALAT-virde, cystit, herpes simplex, otitis externa, dronvérk, 6gonsmaérta, mydriasis, sjukdomskénsla,
hematuri, utslag med varblasor, rinit, skada, viktnedgang, muskelryckningar, onormala drémmar, apati,
albuminuri, pollakisuri, polyuri, bréstsmérta, menstruationsrubbning, alopeci, dermatit, hudproblem,
onormal hudlukt, urtikaria, bruxism, vallningar.

4.9 Overdosering

Toxicitet

Utifrdn de belidgg som finns har sertralin stor sikerhetsmarginal vid éverdosering. Overdoseringar av enbart
sertralin p& upp till 13,5 g har rapporterats. Dodsfall har rapporterats i samband med 6verdosering av
sertralin, huvudsakligen i kombination med andra ldkemedel och/eller alkohol. Alla fall av 6verdosering bor
dérfor behandlas aktivt.

Symtom

Symtom pé dverdosering ar serotoninmedierade biverkningar sdsom somnolens, gastrointestinala storningar
(t.ex. illamé&ende och krikningar), takykardi, tremor, agitation och yrsel. Koma har rapporterats mindre
frekvent.
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Behandling

Det finns ingen specifik antidot for sertralin. Kontrollera luftvigarna och sékerstill, om sa krévs, adekvat
syreséttning och ventilation. Aktivt kol, som kan anvéndas tillsammans med laxermedel, kan vara lika eller
mer effektivt 4n ventrikelskoljning och bor 6vervégas vid behandling av 6verdosering. Framkallande av
kriikning rekommenderas inte. Overvakning av hjirtfunktionen och andra vitala funktioner rekommenderas
samt allmén symtomatisk och stddjande behandling. P4 grund av den stora distributionsvolymen for sertralin
gor forcerad diures, dialys, hemoperfusion och utbytestransfusion troligen ingen nytta.

5.  FARMAKOLOGISKA EGENSKAPER
5.1 Farmakodynamiska egenskaper
Farmakoterapeutisk grupp: Selektiva serotoninaterupptagshdmmare (SSRI), ATC-kod NO6A B06.

Sertralin hdmmar starkt och selektivt upptaget av serotonin (5-HT) i nervterminalerna in vitro. Detta
resulterar i potentierad effekt av 5-HT hos djur. Det har endast mycket svag effekt pé aterupptaget av
noradrenalin och dopamin i nervterminalerna. I kliniska doser blockerar sertralin upptaget av serotonin i
trombocyterna hos médnniska. Det har inga stimulerande, sederande, antikolinerga eller kardiotoxiska
effekter hos djur. I kontrollerade studier pa friska frivilliga var inte sertralin sederande och inverkade inte pé
den psykomotoriska funktionen. P& grund av sin selektiva hdmning av 5-HT-upptaget forstarker inte
sertralin den katekolaminerga aktiviteten. Sertralin har ingen affinitet till muskarin- (kolinerga), serotonin-,
dopamin-, adrenerga, histamin-, GABA- eller bensodiazepinreceptorer. Vid langtidsadministrering av
sertralin p& djur nedregleras noradrenerga receptorer i hjérnan, vilket ocksa pavisats med andra kliniskt
effektiva antidepressiva och likemedel mot tvangssyndrom.

Sertralin har inte visat pa nagon missbruksbenédgenhet. I en jdmforande, placebokontrollerad, dubbelblind,
randomiserad studie av missbruksbenégenheten hos sertralin, alprazolam och d-amfetamin hos médnniska gav
inte sertralin nagra positiva subjektiva effekter som tydde pa missbrukspotenial. Déremot skattade
forsokspersonerna bade alprazolam och d-amfetamin vésentligt hogre dn placebo vad géller
lakemedelssympati, eufori och missbrukspotential. Sertralin gav varken den stimulans och dngest som
associeras med d-amfetamin eller den sedering och nedséttning av den psykomotoriska funktionen som
associeras med alprazolam. Sertralin fungerar inte som en positiv forstidrkare pa rhesusapor som trénats i att
sjdlvadministrera kokain. Inte heller ersétter det vare sig d-amfetamin eller pentobarbital som sarskild
stimulans hos rhesusapor.

Kliniska provningar

Egentlig depression

En studie har utforts pa priméirvardspatienter med depression, som i slutet av en initial 8-veckors, dppen
behandlingsfas svarade pé sertralin 50-200 mg dagligen. Dessa patienter (n=295) randomiserades till att
fortsétta behandlingen i en dubbelblind studie under 44 veckor med sertralin 50-200 mg dagligen eller
placebo. Patienter som fick sertralin visade en statistiskt signifikant lagre aterfallsfrekvens én
placebobehandlade patienter. Den genomsnittliga dosen for dem som fullféljde behandlingen var 70 mg
dagligen. Andelen patienter som svarade p& behandlingen i sertralin- och placeboarmarna (definierat som
antalet patienter som inte fick aterfall) var 83,4 % respektive 60,8 %.

Post traumatiskt stressyndrom (PTSD)

Kombinerade data fran 3 studier pa PTSD i normalpopulationen fann en légre svarsfrekvens hos méin
jamfort med kvinnor. I de tvé positiva normalpopulationsstudierna var svarsfrekvensen for mén respektive
kvinnor gentemot placebobehandling liknande (kvinnor: 57,2% mot 34,5%, mén: 53,9% mot 38,2%).
Antalet manliga respektive kvinnliga patienter i de poolade normalpopulationsstudierna var 184 respektive
430 och darfor ar resultaten fran kvinnor mer robusta, och minnen associerades med andra variabler vid
studiestart (mer substansmissbruk, langre duration och kélla till trauma etc.) som har samband med minskad
effekt.
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OCD hos barn

Sdkerheten och effekten av sertralin (50-200 mg dagligen) har undersokts vid 6ppenvérdsbehandling av
icke-deprimerade barn (6-12 &r) och ungdomar (13-17 &r) med tvngssyndrom (OCD). Efter en veckas
enkelblind inledande behandling med placebo tilldelades patienterna slumpvis behandling under 12 veckor
med en flexibel dos av antingen sertralin eller placebo. Barn (6-12 &r) fick en initialdos pa 25 mg. De
patienter som randomiserades till sertralin visade signifikant storre forbéattring &n dem som randomiserades
till placebo enligt Yale-Browns OCD-skala for barn (CY-BOCs) (p=0,005), den globala OCD-skalan NIMH
(p=0,019) och CGlI-skalan for forbattring (p=0,002). En trend mot storre forbéttring i sertralingruppen an i
placebogruppen sags ocksa enligt CGl-skalan for svarighetsgrad (p=0,089). P4 CY-BOCs var medelvirde
vid studiestart och fordndring frén studiestart for placebogruppen 22,25 + 6,15 respektive -3,4 + 0,82. For
sertralingruppen var medelvirde vid studiestart och forédndring frén studiestart 23,36 £ 4,56 respektive -6,8 *
0,87. I en post-hoc analys var andelen patienter som svarade pé behandlingen (definierades som en
minskning enligt CY-BOCs-skalan om 25 % eller mer (primért effektmatt) fran studiestart till studieslut),
53 % av de sertralinbehandlade patienterna, jimfort med 37 % av de placebobehandlade patienterna
(p=0,03).

Data avseende sékerhet och effekt 6ver lang tid saknas for barn och ungdomar.
Inga data finns tillgéngliga for barn under 6 ar.
5.2 Farmakokinetiska egenskaper

Absorption

Sertralins farmakokinetik dr dosproportionell inom omradet 50-200 mg. Efter en oral dos om 50-200 mg,
givet en géng dagligen i 14 dagar till ménniska, aterfinns maximala plasmakoncentrationer av sertralin 4,5-
8,4 timmar efter den dagliga administreringen av ldkemedlet. Intag av foda foréndrar inte signifikant
biotillgéingligheten hos sertralin tabletter.

Eftersom biotillgdngligheten 6kar dé sertralin kapslar intas tillsammans med mat rekommenderas att
sertralin kapslar tas tillsammans med mat.

Distribution
Cirka 98 % av cirkulerande lakemedel binds till plasmaproteiner.

Biotransformering
Sertralin genomgér omfattande forsta passage-metabolism i levern.

Eliminering

Den genomsnittliga halveringstiden for sertralin &r cirka 26 timmar (inom omradet 22-36 timmar). |
Overensstimmelse med den terminala elimineringshalveringstiden dr ackumuleringen ungefar tvafaldig upp
till steady state-koncentrationerna, som uppnas efter en vecka vid dosering en gang om dagen.
Halveringstiden for N-desmetylsertralin dr inom omradet 62-104 timmar. Sertralin och N-desmetylsertralin
genomgér bada omfattande metabolism hos ménniska, och de dérav foljande metaboliterna utsondras i feces
och urinen i lika méngd. Endast en liten méngd (<0,2 %) av oforéndrat sertralin utsondras i urinen.

Farmakokinetiken hos sdrskilda patientgrupper

Barn med OCD

Sertralins farmakokinetik har studerats hos 29 barn i dldrarna 6-12 &r och 32 ungdomar i dldrarna 13-17 ar.
Patienterna titrerades gradvis upp till en daglig dos om 200 mg inom 32 dagar, antingen med startdos om

25 mg och direfter stegvisa 0kningar eller med startdos om 50 mg och 6kningar. Bada regimerna, om 25 mg
respektive 50 mg, tolererades lika vél. Vid steady state av dosen 200 mg var plasmanivaerna av sertralin hos
aldersgruppen 6-12 &r cirka 35 % hdgre én hos aldersgruppen 13-17 ar och 21 % hogre dn hos
referensgruppen med vuxna patienter. Det fanns inga signifikanta skillnader mellan pojkar och flickor vad
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avser clearance. En 1ag startdos och stegvis upptitrering med 25 mg i taget rekommenderas darfor for barn,
sdrskilt barn med 1ag kroppsvikt. Till ungdomar kan samma dos som till vuxna ges.

Ungdomar och dldre

Den farmakokinetiska profilen hos ungdomar eller dldre skiljer sig inte signifikant fran den hos vuxna i
aldrarna 18-65 ar.

Nedsatt leverfunktion

Hos patienter med leverskada ar sertralins halveringstid forldngd, och AUC o6kar trefaldigt (se avsnitten 4.2

och 4.4).

Nedsatt njurfunktion
Hos patienter med mattligt till gravt nedsatt njurfunktion ségs ingen signifikant ackumulering av sertralin.

5.3 Prekliniska siikerhetsuppgifter

Gingse studier avseende sdkerhetsfarmakologi, allméntoxicitet, gentoxicitet, och karcinogenicitet visade
inte nagra sirskilda risker for midnniska. Reproduktionstoxicitetsstudier pa djur har inte visat négra tecken
pa teratogenicitet eller negativa effekter pé fertiliteten hos handjur. Den fostertoxicitet som observerats
berodde troligen pa modertoxicitet. Minskad postnatal Gverlevnad och kroppsvikt hos avkomman sags
endast under de forsta dagarna efter fodseln. Beldgg fanns for att den tidiga postnatala mortaliteten berodde
pa in utero exponering efter dag 15 i draktigheten. De fordrojningar i den postnatala utvecklingen som har
setts hos avkommor fran behandlade djurmddrar berodde formodligen pa effekter hos modern och &r darfor
inte relevant vad avser risk hos ménniska.

6. FARMACEUTISKA UPPGIFTER

6.1 Forteckning over hjilpidmnen

[Kompletteras nationellt]

6.2 Inkompatibiliteter

[Kompletteras nationellt]

6.3 Hallbarhet

[Kompletteras nationellt]

6.4 Sirskilda forvaringsanvisningar

[Kompletteras nationellt]

6.5 Forpackningstyp och innehall

[Kompletteras nationellt]

6.6  Sirskilda anvisningar for destruktion _

Inga sdrskilda anvisningar.
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7. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

[Se Bilaga 1 - Kompletteras nationellt]

{Namn och adress}

<{tel}>

<{fax}>

<{e-post}>

8. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

[Kompletteras nationellt]

9. DATUM FOR FORSTA GODKANNANDE/FORNYAT GODKANNANDE

[Kompletteras nationellt]

10. DATUM FOR OVERSYN AV PRODUKTRESUMEN
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MARKNING
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA YTTRE FORPACKNINGEN

YTTERKARTONG

1. LAKEMEDLETS NAMN

Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 25 mg filmdragerade tabletter
Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 50 mg filmdragerade tabletter
Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 100 mg filmdragerade tabletter

Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 25 mg hérda kapslar

Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 50 mg harda kapslar
Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 100 mg harda kapslar

[Se bilaga I — Kompletteras nationellt]

sertralin

‘ 2. DEKLARATION AV AKTIV(A) SUBSTANS(ER)

[Kompletteras nationellt]

| 3. FORTECKNING OVER HJALPAMNEN

[Kompletteras nationellt]

‘ 4. LAKEMEDELSFORM OCH FORPACKNINGSSTORLEK

[Kompletteras nationellt]

‘ 5. ADMINISTRERINGSSATT OCH ADMINISTRERINGSVAG

Lis bipacksedeln fore anvéndning.

6. SARSKILD VARNING OM ATT LAKEMEDLET MASTE FORVARAS UTOM SYN- OCH
RACKHALL FOR BARN

Forvaras utom syn- och rickhall for barn.

| 7. OVRIGA SARSKILDA VARNINGAR OM SA AR NODVANDIGT

8.  UTGANGSDATUM
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| 9.  SARSKILDA FORVARINGSANVISNINGAR

[Kompletteras nationellt]

10. SARSKILDA FORSIKTIGHETSATGARDER FOR DESTRUKTION AV EJ ANVANT
LAKEMEDEL OCH AVFALL I FOREKOMMANDE FALL

11. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING (NAMN OCH ADRESS)

[Se Bilaga 1 - Kompletteras nationellt]

{Namn och adress}
<{tel}>

<{fax}>
<{e-post}>

12. NUMMER PA GODKANNANDE FOR FORSALJNING

[Kompletteras nationellt]

‘ 13. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

| 14.  ALLMAN KLASSIFICERING FOR FORSKRIVNING

[Kompletteras nationellt]

‘ 15. BRUKSANVISNING

[Kompletteras nationellt]

‘ 16. INFORMATION I PUNKTSKRIFT

[Kompletteras nationellt]

37



UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA BLISTER ELLER STRIPS

BLISTER

[1. LAKEMEDLETS NAMN

Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 25 mg filmdragerade tabletter
Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 50 mg filmdragerade tabletter
Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 100 mg filmdragerade tabletter

Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 25 mg hérda kapslar
Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 50 mg hérda kapslar

Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 100 mg harda kapslar

[Se bilaga I — Kompletteras nationellt]

sertralin

| 2. INNEHAVARE AV GODKANNANDE FOR FORSALJNING

[Kompletteras nationellt]

| 3.  UTGANGSDATUM

| 4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

5.  OVRIGT
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

BURK AV POLYETEN

1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 25 mg filmdragerade tabletter
Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 50 mg filmdragerade tabletter
Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 100 mg filmdragerade tabletter
Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 25 mg harda kapslar

Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 50 mg harda kapslar

Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 100 mg harda kapslar

[Se bilaga I — Kompletteras nationellt]

sertralin

oral anvéndning

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

| 3.  UTGANGSDATUM

‘ 4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

‘ S. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

[Kompletteras nationellt]

| 6. OVRIGT
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UPPGIFTER SOM SKA FINNAS PA SMA INRE LAKEMEDELSFORPACKNINGAR

BRUN FLASKA

‘ 1. LAKEMEDLETS NAMN OCH ADMINISTRERINGSVAG

Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 20 mg/ml koncentrat till oral 16sning
[Se bilaga I — Kompletteras nationellt]
Sertralin

oral anvéndning

| 2. ADMINISTRERINGSSATT

| 3.  UTGANGSDATUM

‘ 4. TILLVERKNINGSSATSNUMMER

‘ S. MANGD UTTRYCKT I VIKT, VOLYM ELLER PER ENHET

[Kompletteras nationellt]

6. OVRIGT
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BIPACKSEDEL

41



BIPACKSEDEL: INFORMATION TILL ANVANDAREN

Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 25 mg filmdragerade tabletter
Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 50 mg filmdragerade tabletter
Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 100 mg filmdragerade tabletter

Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 25 mg hérda kapslar
Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 50 mg hérda kapslar
Zoloft och associerade namn (se bilaga I) 100 mg harda kapslar

[Se bilaga I — Kompletteras nationellt]
sertralin

Lis noga igenom denna bipacksedel innan du borjar ta detta liikemedel.

- Spara denna information, du kan behéva ldsa den igen.

- Om du har ytterligare fragor, vand dig till ldkare eller apotekspersonal.

- Detta lakemedel har ordinerats at dig. Ge det inte till andra. Det kan skada dem, &ven om de uppvisar
symtom som liknar dina.

- Om nagra biverkningar blir virre eller om du mérker nagra biverkningar som inte ndmns i denna
information, kontakta ldkare eller apotekspersonal.

I denna bipacksedel finner du information om:
Vad Zoloft ar och vad det anvands for
Innan du tar Zoloft

Hur du tar Zoloft

Eventuella biverkningar

Hur Zoloft ska forvaras

Ovriga upplysningar

SNk W=

1. VAD ZOLOFT AR OCH VAD DET ANVANDS FOR

Det verksamma innehallsdmnet i Zoloft &r sertralin. Sertralin tillhdr en grupp ldkemedel som kallas SSRI
(selektiva serotoninaterupptagshdmmare). Dessa ldkemedel anvénds for att behandla depression och/eller
angestsjukdomar.

Zoloft kan anvindas for att behandla

- depression och forebygga aterkommande depression (hos vuxna)

- social fobi (hos vuxna)

- posttraumatiskt stressyndrom (PTSD) (hos vuxna)

- paniksyndrom (hos vuxna)

- tvangssyndrom (OCD) (hos vuxna, samt barn och ungdomar i aldersgruppen 6-17 ar).

Depression dr en klinisk sjukdom med symtom som att du kdnner dig ledsen, inte kan sova ordentligt eller
njuta av livet som vanligt.

Tvéangssyndrom och paniksyndrom ar sjukdomar som kopplas till angest med symtom som konstant besvar
av fixeringar (tvangsforestéllningar) vilket gor att du maste upprepa olika ritualer (tvang).

Posttraumatiskt stressyndrom ér ett tillstdnd som kan upptrida efter en mycket emotionellt traumatisk

upplevelse, med en del symtom som liknar depression och angest. Social fobi (socialt angestsyndrom) ar en
sjukdom som kopplas till angest. Sjukdomen kidnnetecknas av kénslor av intensiv angest eller vanda i sociala
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situationer (t.ex. att tala med fraimmande ménniskor, att tala infér grupper av méanniskor, att éta eller dricka
infér andra ménniskor eller att bekymra sig 6ver att man kanske uppfor dig generande).

Léakaren har bedomt att detta ldkemedel dr lampligt for att behandla din sjukdom.

Fraga ldkaren om du ar osdker pé varfor du har fatt Zoloft.

2. INNAN DU TAR ZOLOFT

Ta inte Zoloft

- om du ar allergisk (6verkénslig) mot sertralin eller mot ndgot av 6vriga innehallsimnen i Zoloft

- om du tar eller har tagit likemedel som kallas monoaminoxidashammare (MAO-hdmmare) (t.ex.
selegilin, moklobemid) eller ldkemedel som liknar MAO-hdmmare (t.ex. linezolid). Om du avbryter
behandlingen med sertralin maste du vanta atminstone 1 vecka innan du kan paborja behandling med
en MAO-hdmmare. Om du avbryter behandlingen med en MAO-hdmmare méste du vinta atminstone
2 veckor innan du kan péabdorja behandling med sertralin.

- om du tar ett ladkemedel som heter pimozid (ett ldkemedel mot psykiska sjukdomar).

Var sérskilt forsiktig med Zoloft

Alla ldakemedel passar inte alltid alla ménniskor. Tala med lékaren innan du tar Zoloft om du har eller

tidigare har haft nagot av foljande:

- Serotonergt syndrom. I sillsynta fall kan detta syndrom upptrdda nér du tar vissa andra ldkemedel pa
samma gang som sertralin. (Symtomen pa serotonergt syndrom beskrivs i avsnitt 4, ”Eventuella
biverkningar”). Lakaren har berittat for dig om du har haft detta tidigare.

- Lagt natriumvérde i blodet, eftersom detta kan intraffa ndr man behandlas med Zoloft. Tala ocksa om
for lakaren om du tar vissa lakemedel mot hogt blodtryck, eftersom sddana lakemedel ocksa kan
fordndra natriumnivaerna i blodet.

- Var sirskilt forsiktig om du ar édldre, eftersom du kan 16pa hogre risk att fa laga natriumvéarden i
blodet (se ovan).

- Leversjukdom. Lakaren kan bedoma att du bor ha en lagre dos av Zoloft.

- Diabetes. Blodsockernivaerna kan paverkas pa grund av Zoloft och din diabetesmedicin kan behdva
anpassas.

- Epilepsi eller om du tidigare har haft kramper. Om du far ett krampanfall, kontakta din ldkare
omedelbart.

- Sjukdom med mani och depression (bipolar sjukdom) eller schizofreni. Om du har en manisk period,
kontakta din ldkare omedelbart.

- Sjalvmordstankar (se nedan ”Om du borjar ma samre och har tankar pa att skada dig sjalv”)

- Blodningar, eller om du har tagit ldkemedel som tunnar ut blodet (t.ex. acetylsalicylsyra eller
warfarin) eller som kan 6ka risken for blodning.

- Om du ar barn eller ungdom under 18 ar. Zoloft ska bara ges till barn och ungdomar i dldrarna 6-17 ar
om de lider av tvangssyndrom. Om du behandlas f6r denna sjukdom kommer ldkaren att vilja
kontrollera dig noggrant (se ”Anvandning hos barn och ungdomar” nedan).

- Om du far elbehandling (s.k. elektrokonvulsiv behandling, ECT).

Rastloshet/akatisi

Anvindning av sertralin har kopplats till akatisi (plagsam rastloshet och behov att rora pa sig, att ofta inte
kunna sitta eller sta still). Detta upptrader oftast under de forsta behandlingsveckorna. Att 6ka dosen kan
vara skadligt for patienter som utvecklar sidana symtom.

Utséttningsreaktioner
Reaktioner i anslutning till att behandlingen avbryts ar vanliga, sdrskilt om behandlingen stoppas plotsligt
(se avsnitt 4, Eventuella biverkningar). Risken for att fa utsdttningssymtom beror pa hur lange du
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behandlats, doseringen och hur snabbt dosen trappas ner. I allménhet dr dessa symtom létta till mattliga, men
for vissa patienter kan de vara allvarliga. Symtomen upptrader normalt inom de forsta dagarna efter
avbrytandet av behandlingen och forsvinner vanligen av sig sjdlv eller avklingar inom 2 veckor. Hos vissa
patienter kan de sitta i langre (2-3 manader eller mer). Om behandlingen med sertralin ska avbrytas
rekommenderas att dosen minskas gradvis under en period om flera veckor eller méanader, beroende pa
patientens behov.

Om du borjar ma simre och har tankar pa att skada dig sjilv.

Du som &r deprimerad och/eller lider av oro/dngest kan ibland ha tankar pé att skada dig sjélv eller bega
sjdlvmord. Dessa symtom kan forvérras niar man bdrjar anvénda lakemedel mot depression, eftersom det
tar tid innan ldkemedel av den hér typen har effekt, vanligtvis cirka 2 veckor, ibland langre tid.

Dessa tankar kan vara vanliga:
- om du tidigare har haft tankar pa att skada dig sjdlv eller bega sjalvmord,
- om du ar yngre dn 25 &r. Studier har visat att unga vuxna (yngre dn 25 ar) med psykisk sjukdom
som behandlas med antidepressiva likemedel har en 6kad risk for sjadlvmordstankar och tankar
pa att skada sig sjalv.

Kontakta snarast ldkare eller uppsok ndrmaste sjukhus om du har tankar pé att skada dig sjélv eller bega
sjalvmord.

Det kan vara till hjélp att berédtta for en slékting eller néra vén att du dr deprimerad och/eller lider av
oro/angest. Be dem gérna lisa igenom denna bipacksedel. Du kan ocksé be dem att beritta for dig om de
tycker att du verkar mé sédmre eller om de tycker att ditt beteende foréndras.

Anvindning hos barn och ungdomar

Sertralin ska normalt inte anvéndas vid behandling av barn och ungdomar under 18 ar, forutom till patienter
med tvangssyndrom. Risken for biverkningar som sjalvmordsforsok, sjadlvmordstankar och fientlighet
(framst aggression, trots och ilska) ar storre hos personer under 18 ér, nir de tar ladkemedel av denna typ.
Trots detta kan Zoloft skrivas ut av ldkare till patienter under 18 ar, om ldkaren anser att detta ar lampligt.
Om en ldkare har skrivit ut Zoloft till en patient under 18 ar och du vill diskutera detta, kontakta ldkaren. Du
ska ocksé informera ldkaren om du upptiacker ndgot av ovan angivna symtom eller om dessa symtom
forvérras hos en person under 18 ar som tar Zoloft. Dessutom har de langsiktiga effekterna hos Zoloft pa
tillvdxt, mognad och utveckling av intellekt och beteende dnnu inte faststéllts hos denna aldersgrupp.

Intag av andra liikemedel
Tala om for ldkare eller apotekspersonal om du tar eller nyligen har tagit andra ldkemedel, dven receptfria
sddana.

Vissa ldkemedel kan paverka effekten hos Zoloft, eller ocksé kan Zoloft minska effekten hos andra
lakemedel som tas samtidigt.

Intag av Zoloft tillsammans med foljande liikemedel kan ge allvarliga biverkningar:

- lakemedel som kallas monoaminoxidashdmmare (MAO-hdmmare) som moklobemid (mot depression)
och selegilin (mot Parkinsons sjukdom) samt antibiotikumet linezolid. Anvénd inte Zoloft
tillsammans med MAO-hdmmare.

- lakemedel mot psykiska sjukdomar (pimozid). Anvénd inte Zoloft tillsammans med pimozid.

Tala med liikaren om du tar nigot av foljande likemedel:

- Naturldkemedel som innehaller johannesort (Hypericum perforatum). Effekten fran johannesort kan
vara i 1-2 veckor. Tala med lékare.

- Produkter som innehéller aminosyran tryptofan

- Lakemedel mot svar virk (t.ex. tramadol)

- Likemedel mot migrén (t.ex. sumatriptan)

- Blodfortunnande 1dkemedel (warfarin)
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- Likemedel mot smérta/ledinflammation (icke-steroida antiinflammatoriska likemedel (NSAID), t.ex.
ibuprofen, acetylsalicylsyra)

- Lugnande medel (diazepam)

- Diuretika (urindrivande medel)

- Likemedel mot epilepsi (fenytoin)

- Likemedel mot diabetes (tolbutamid)

- Likemedel mot stark magsyra och magsar (cimetidin)

- Lakemedel mot mani och depression (litium)

- Andra lakemedel mot depression (t.ex. amitriptylin, nortriptylin)

- Lakemedel mot schizofreni och andra psykiska sjukdomar (t.ex. perfenazin, levomepromazin och
olanzapin).

Intag av Zoloft med mat och dryck
Zoloft tabletter kan tas med eller utan maltid.

Zoloft kaﬁslar bor tas tillsammans med mat

Alkohol bor undvikas néir du behandlas med Zoloft.

Graviditet och amning
Rédfraga likare eller apotekspersonal innan du tar nagot lakemedel.

Sertralins sékerhet pa gravida kvinnor har inte faststéllts fullstindigt. Sertralin bor bara ges till gravida
kvinnor om ldkaren anser att nyttan for modern 6verviger de eventuella riskerna for fostret. Kvinnor i fertil
alder som behandlas med med sertralin bor anvianda 1ampligt preventivmedel.

Det finns belégg for att sertralin utsondras i brostmjolk hos ménniska. Sertralin bor bara ges till ammande
kvinnor om ldkaren anser att nyttan for modern dvervéger de eventuella riskerna for barnet.

Korforméaga och anvindning av maskiner

Psykofarmaka som sertralin kan paverka din forméaga att kora bil eller anvéinda maskiner. Du bor darfor inte
kora bil eller anvinda maskiner forrdn du vet hur detta likemedel paverkar din forméga att utfora dessa
aktiviteter.

Viktig information om nigra innehéllsimnen i Zoloft
Om du inte tal vissa sockerarter, bor du kontakta din ldkare innan du tar denna medicin.

3. HUR DU TAR ZOLOFT

Ta alltid Zoloft enligt 1dkarens anvisningar.
Zoloft tabletter kan tas med eller utan mat.

Zoloft kaislar bor tas med mat.

Ta ldkemedlet en gdng dagligen, antingen pa morgonen eller pa kvéllen.
Rédfraga likare eller apotekspersonal om du ér oséker.



Vanlig dos ér:

Vuxna
Depression och tvingssyndrom
Vanlig effektiv dos ér 50 mg - dagligen. Dosen kan sedan 6kas med 50 mg - itageti
intervall om &tminstone en vecka under ett antal veckor. Den maximalt rekommenderade dosen &r

200 mg - dagligen.

Paniksyndrom, social fobi och posttraumatiskt stressyndrom

Behandlingen bor starta med 25 mg - dagligen, och dérefter dkas till 50 mg - dagligen
efter en vecka. Dosen kan sedan 6kas med 50 mg - 1 taget under ett antal veckor. Den maximalt
rekommenderade dosen ar 200 mg - dagligen.

Barn och ungdomar
Zoloft far endast ges till barn och ungdomar i aldrarna 6-17 ar som lider av tvangssyndrom (OCD).
Tvangssyndrom:
Barn 6-12 ar: Rekommenderad startdos ar 25 mg
dosen till 50 mg - dagligen. Maximal dos &r 200 m,
Ungdomar 13-17 ar: Rekommenderad startdos dr 50 mg

- dagligen.

Om du har lever- eller njurproblem, tala om det for din ldkare och folj de anvisningar du fér.

dagligen. Efter en vecka kan ldkaren 6ka
dagligen.
dagligen. Maximal dos ar 200 mg

Din lékare kommer att séga till dig hur linge du ska ta detta 1akemedel. Det beror pa sjukdomens natur och
hur bra du svarar pa behandlingen. Det kan ta flera veckor innan dina symtom forbattras.

Om du har tagit for stor méingd av Zoloft

Om du fatt i dig for stor méngd Zoloft av misstag, kontakta omedelbart din 1dkare eller uppsok nérmsta
akutmottagning. Ta alltid med dig lakemedelsforpackningen med etiketten pé, oavsett om det &r nagot
lakemedel kvar eller inte.

Symtomen pé dverdosering kan vara dasighet, illaméende och kriakningar, snabba hjértslag, skakningar,
upprordhet, yrsel och, i séllsynta fall, medvetsloshet.
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Om du har glomt att ta Zoloft
Om du glommer att ta en tablett, ta inte den missade tabletten. Ta nésta tablett i ratt tid.

Ta inte dubbel dos for att kompensera for glomd dos.

Om du slutar att ta Zoloft

Sluta inte att ta Zoloft, savida inte ldkaren séger till dig det. Din ldkare vill att du gradvis minskar dosen av
Zoloft under flera veckor innan du helt slutar att ta ldkemedlet. Om du pl6tsligt slutar att ta detta lakemedel
kan du fa biverkningar som yrsel, domningar, sémnproblem, upprordhet eller &ngest, huvudvirk, illaméende,
krékningar och skakningar. Om du upplever ndgon av dessa biverkningar eller nagra andra biverkningar nér
du slutar att ta Zoloft, kontakta din l4kare.

Om du har ytterligare fragor om detta lakemedel, kontakta ldkare eller apotekspersonal.

4. EVENTUELLA BIVERKNINGAR
Liksom alla ldkemedel kan Zoloft orsaka biverkningar, men alla anvdndare behover inte fa dem.

Om nagra biverkningar blir vérre eller om du mérker nagra biverkningar som inte ndmns i denna
information, kontakta ldkare eller apotekspersonal.

[llaméende &r vanligaste biverkningen. Biverkningarna beror pa dosen och &r ofta 6vergaende och avtar efter
fortsatt behandling.

Tala genast med din liikare om du upplever nigot av féljande symtom nér du har tagit detta lakemedel.

Symtomen kan vara allvarliga.

- om du far svara hudutslag med blasor (erythema multiforme) (detta kan drabba munnen och tungan).
Det kan vara tecken pé en sjukdom som heter Stevens-Johnsons syndrom eller toxisk epidermal
nekrolys (TEN). Din ldkare avbryter i sé fall behandlingen.

- allergisk reaktion eller allergi, vilket kan ge symtom som kliande hudutslag, andningsproblem,
vasande andning, svullnader i 6gonlocken, ansiktet eller pa lapparna

- om du blir upprord eller forvirrad eller far diarré, feber och hogt blodtryck, kraftiga svettningar och
snabba hjartslag. Detta dr symtom pa serotonergt syndrom. I séllsynta fall kan detta syndrom upptrada
nér du tar vissa andra likemedel pa samma gang som sertralin. Din ldkare kan vilja avbryta
behandlingen.

- om du far gulaktig hud och gulaktiga 6gon, vilket kan tyda pé leverskada

- om du upplever symtom pé depression med sjalvmordstankar.

- om du borjar kdnna dig rastlds och inte kan sitta eller sta still efter att du har borjat ta Zoloft. Tala
med din ldkare om du borjar kidnna dig rastlds.

Foljande biverkningar har setts i kliniska studier pa vuxna.

Mycket vanliga biverkningar (forekommer hos fler éin 1 patient av 10):
somnloshet, yrsel, somnighet, huvudvark, diarré, illamaende, muntorrhet, utebliven utlésning, trotthet.

Vanliga biverkningar (forekommer hos 1-10 patienter av 100):

halsont, anorexi, 6kad aptit, depression, kdnna sig konstig, mardrommar, angest, upprordhet, oro, minskat
sexuellt intresse, tandagnisslan, domningar och stickningar, skakningar, muskelstrackning, onormal smak,
bristande uppmarksamhet, synstérningar, éronringningar, hjartklappning, varmevallningar, gdspningar,
magont, krakningar, forstoppning, orolig mage, gaser, utslag, 6kade svettningar, muskelvark, sexuella
storningar, potensproblem, smaérta i brostkorgen.

Mindre vanliga biverkningar (forekommer hos 1-10 patienter av 1 000):
luftrorskatarr, rinnande nésa, hallucinationer, kraftig lyckokénsla, likgiltighet, onormala tankar, kramper,
ofrivilliga muskelsammandragningar, onormal koordination, inte kunna vara still, minnesforlust, minskade
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kénslor, talsvarigheter, yrsel nér man stiller sig upp, migrén, 6ronont, snabba hjértslag, hogt blodtryck,
vallningar, andningssvéarigheter (eventuellt med vésljud), andfdddhet, nésblod, problem i matstrupen,
svarigheter att svilja, hemorrojder, 6kad salivavsondring, storningar i tungrorelserna, rapningar,
ogonsvullnad, morklila flickar i huden, haravfall, kallsvettning, torr hud, nisselfeber, inflammation i led och
ben, muskelsvaghet, ryggont, muskelryckningar, behov att kissa pa natten, oférmaga att kissa, 6kad
urinméngd, behova kissa oftare, problem med att kissa, vaginal blodning, sexuella problem hos kvinnor,
sjukdomskénsla, frossa, feber, svaghet, torst, viktnedgéng, viktuppgéng.

Séllsynta biverkningar (forekommer hos 1-10 patienter av 10 000):

tarmproblem, droninfektion, cancer, svullna kortlar, hogt kolesterolvarde, lagt blodsocker, fysiska symtom
pa grund av stress eller sinnesrorelse, lakemedelsberoende, psykotisk storning, aggression, forfoljelsemani,
sjalvmordstankar, somngang, for tidig utlésning, koma, onormala rérelser, svarigheter att rora sig, 6kad
sinnesféornimmelse, stérd sinnesférnimmelse, gron starr, problem med tarflodet, flickar framfor 6gonen,
dubbelseende, ljuset sticker i dgonen, 6gonblddning, forstorade pupiller, hjartattack, langsamma hjartslag,
hjartproblem, dalig cirkulation i armar och ben, téppt i halsen, snabb andning, langsam andning,
talsvarigheter, hicka, blod i avforingen, ont i munnen, sar pa tungan, tandproblem, tungproblem, munsar,
problem med leverfunktionen, hudproblem med blasor, utslag i harbotten, onormal harstruktur, onormal
hudlukt, bensjukdom, minskad urinméngd, urininkontinens, svarigheter att kissa, kraftig vaginal blodning,
torr vagina, rodnad och smérta i penis och forhud, underlivsflytning, férlangd erektion, utsondring fran
brosten, brack, drr pa injektionsstillet, minskad lakemedelstolerans, gangsvarigheter, onormala
laboratorievdarden, onormal sperma, skada, karlutvidgningsoperation.

Efter marknadsforingen av sertralin har foljande biverkningar rapporterats:

minskat antal vita blodkroppar, minskat antal blodplattar, lagt varde av skoldkortelhormon, endokrina
problem, laga blodsalter, hemska onormala drdmmar, sjalvmordsbeteende, problem med muskelrérelserna
(som att rora sig mycket, muskelstrackning och gangsvarigheter), svimningsanfall, onormal syn, problem
med blédningar (t.ex. ndsblod, magblédning eller blod i urinen), inflammation i bukspottkorteln, allvarliga
problem med leverfunktionen, gulsot, hudédem, hudreaktion mot solen, klada, ledvirk, muskelkramp,
brostforstoring, oregelbundna menstruationer, bensvullnad, problem med koagulationen och allvarlig
allergisk reaktion.

Biverkningar hos barn och ungdomar:

I kliniska studier pa barn och ungdomar sags i allméinhet liknande biverkningar som hos vuxna (se ovan). De
vanligaste biverkningarna hos barn och ungdomar var huvudvark, sémnloshet, diarré och illamaende.

5.  HUR ZOLOFT SKA FORVARAS

Forvaras utom syn- och rackhall f6r barn.

Anvinds fore utgangsdatum som anges pa forpackningen. Utgangsdatumet dr den sista dagen i angiven
ménad.

[Kompletteras nationellt]

Medicinen ska inte kastas i avloppet eller bland hushallsavfall. Fraga apotekspersonalen hur man gér med
mediciner som inte langre anvands. Dessa atgérder ar till for att skydda miljon.

6. OVRIGA UPPLYSNINGAR

Innehallsdeklaration

[Kompletteras nationellt]

Likemedlets utseende och forpackningsstorlekar
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[Kompletteras nationellt]

Innehavare av godkinnande for forsiljning
[Se Bilaga 1 - Kompletteras nationellt]

{Namn och adress}
<{tel}>

<{fax}>
<{e-post}>

<Detta liikemedel dr godkéint inom Europeiska ekonomiska samarbetsomridet under namnen:>

<{namn pa medlemsstat}> <{l&kemedlets namn}>
<{namn pa medlemsstat}> <{l&kemedlets namn}>

[Se bilaga I. - Kompletteras nationellt]
Denna bipacksedel godkiindes senast {MM/AAAA}

[Kompletteras nationellt]
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BILAGA 1V

VILLKOR FOR GODKANNANDE FOR FORSALJNING
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De nationella behdriga myndigheterna, samordnat av referensmedlemsstaten, ska tillse att innehavarna av
godkénnande for forsiljning uppfyller foljande villkor:

“Innehavaren av godkénnande for forséljning har atagit sig:

Att tillhandahélla de relevanta offentligt tillgdngliga icke-kliniska uppgifterna om toxicitet for unga djur, for
att motivera varfor inga fler uppgifter behover tas fram pé detta omrade.

Att forbinda sig att utfora en langvarig sékerhetsstudie om aspekter av tillvixt, sexuell mognad och kognitiv

och emotionell utveckling till stod for den pediatriska OCD-indikationen hos pediatriska patienter i &ldern 6-
17 ar. I denna studie ingér en jamforelsegrupp av pediatriska patienter som bara far psykoterapi.”
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