პროდუქტის მახასიათებლების შეჯამება

1. სამკურნალო საშუალების დასახელება
დებიტუმ-სანოველი, 25 მგ აპკიანი გარსით დაფარული ტაბლეტები

2. ხარისხობრივი და რაოდენობრივი შემადგენლობა
მოქმედი ნივთიერება: 
სერტრალინის ჰიდროქლორიდი 27.975 მგ (25 მგ სერტრალინის ექვივალენტური) 

დამხმარე ნივთიერებები:
დამხმარე ნივთიერებების სრული ჩამონათვალი მოცემულია  6.1. პუნქტში.

3. სამკურნალო ფორმა
აპკიანი გარსით დაფარული ტაბლეტი.
მწვანე ფერის ოვალური ფორმის აპკიანი გარსით დაფარული ტაბლეტები.

4. კლინიკური თვისებები
4.1 თერაპიული ჩვენებები
დებიტუმ-სანოველი ნაჩვენებია დეპრესიის სამკურნალოდ, მათ შორის შფოთვითი სიმპტომების სამკურნალოდ, რომლებიც შეინიშნება დეპრესიის დროს პაციენტებში, მიუხედავად იმისა, აქვთ თუ არა მათ მანიაკალური აშლილობა. დამაკმაყოფილებელი შედეგის შემდეგ, დებიტუმ-სანოველით მკურნალობის გაგრძელება ხელს უშლის დეპრესიის საწყისი ეპიზოდის რეციდივს და ახალი დეპრესიული ეპიზოდების გაჩენას.

დებიტუმ-სანოველი ნაჩვენებია ობსესიურ-კომპულსიური აშლილობის (ოკა) სამკურნალოდ. საწყისი, მუდმივი ეფექტის შემდეგ, დებიტუმ-სანოველის ეფექტურობა, უსაფრთხოება და ამტანობა ობსესიურ-კომპულსიური აშლილობის (ოკა) ხანგრძლივი მკურნალობის დროს გაგრძელდა 2 წლამდე დროის განმავლობაში.

დებიტუმ-სანოველი ასევე ნაჩვენებია ობსესიურ-კომპულსიური აშლილობის (ოკა) სამკურნალოდ 6 წელზე უფროსი ასაკის პაციენტებში.

დებიტუმ-სანოველი ნაჩვენებია პანიკური აშლილობის სამკურნალოდ, აგორაფობიით ან მის გარეშე.

დებიტუმ-სანოველი ნაჩვენებია  პოსტ-ტრავმული სტრესული აშლილობის (პტსა) სამკურნალოდ.
დებიტუმ-სანოველი ნაჩვენებია სოციალური შფოთვითი აშლილობის სამკურნალოდ. დამაკმაყოფილებელი პასუხის მიღების შემდეგ, დებიტუმ-სანოველით მკურნალობის გაგრძელება ხელს უშლის სოციალური ფობიის საწყისი ეპიზოდის რეციდივს.
დებიტუმ-სანოველი ნაჩვენებია პრემენსტრუალური დისფორიული აშლილობის (პმდა) სამკურნალოდ.

4.2. დოზირების რეჟიმი და მიღების წესი
დებიტუმ-სანოველი უნდა მიიღოთ დღეში ერთხელ, დილით ან საღამოს.
საწყისი მკურნალობა
დეპრესია და ოკა
დებიტუმ-სანოველით მკურნალობა  უნდა დაიწყოს 50 მგ დოზით დღეში.

პანიკური აშლილობა, პტსა და  სოციალური შფოთვითი მდგომარეობა
მკურნალობა უნდა დაიწყოს 25 მგ დოზით დღეში. დებიტუმ-სანოველი 25 მგ აპკიანი გარსით დაფარული ტაბლეტის გამოყენება შესაძლებელია დღეში ერთხელ ან დებიტუმ-სანოველი 50 მგ აპკიანი გარსით დაფარული ტაბლეტის გამოყენება შესაძლებელია გამყოფი ხაზის მეშვეობით ორ თანაბარ დოზად  გაყოფა. ერთი კვირის შემდეგ დოზა შეიძლება გაიზარდოს 50 მგ-მდე დღეში ერთხელ. დოზირების ასეთი რეჟიმი ხელს უწყობს მკურნალობის ადრეულ სტადიაზე გამოვლენილი გვერდითი ეფექტების სიხშირის შემცირებას პანიკური აშლილობისას. მაქსიმალური დოზა შეიძლება ტიტრირებული იყოს 200 მგ/დღეში.

პრემენსტრუალური დისფორიული აშლილობა
დებიტუმ-სანოველით მკურნალობა უნდა დაიწყოს 50 მგ დღეში დოზით, ან ყოველდღიურად მთელი მენსტრუალური ციკლის განმავლობაში, ან შემოიფარგლოს მენსტრუალური ციკლის ლუთეინური ფაზით, ექიმის	 შეფასების მიხედვით.
პაციენტებში, რომლებიც არ რეაგირებენ 50 მგ-იან დოზაზე, დოზის გაზრდა შეიძლება ეფექტური (მენსტრუალური ციკლის განმავლობაში 50 მგ-იანი ზრდით) 150 მგ-მდე დღეში, ყოველდღიური დოზირებისას მთელი მენსტრუალური ციკლის განმავლობაში, ან 100 მგ-მდე დღეში, მენსტრუალური ციკლის ლუთეინური ფაზის დროს დოზირებისას. თუ ლუთეინური ფაზის დოზირებით დადგენილია 100 მგ დღეში დოზა, ლუთეინური ფაზის თითოეული დოზირების პერიოდის დასაწყისში უნდა იქნას გამოყენებული 50 მგ დღეში ტიტრაციის საფეხური სამი დღის განმავლობაში. დოზის ცვლილებები არ უნდა მოხდეს კვირაში ერთზე უფრო ხშირად, სერტრალინის 24-საათიანი ნახევარგამოყოფის პერიოდის გათვალისწინებით.
დოზის ზრდა 
დოზის ცვლილება უნდა მოხდეს მხოლოდ  ერთხელ კვირის განმავლობაში. ძილიანობის შემთხვევაში, რეკომენდებულია დოზის მიღება საღამოს.

თერაპიული მოქმედების გამოვლინება შეიძლება  შესამჩნევი გახდეს 7 დღის განმავლობაში. თუმცა, ჩვეულებრივ საჭირო დროის უფრო ხანგრძლივი მონაკვეთი თერაპიული პასუხის დემონსტრირებისათვის, განსაკუთრებით ოკა-ს დროს.

შემანარჩუნებელი თერაპია
ხანგრძლივი მკურნალობის განმავლობაში დოზა უნდა შენარჩუნდეს მაქსიმალურად დაბალ ეფექტურ დონეზე, დოზის  შემდგომი კორექტირებით, თერაპიული პასუხიდან გამომდინარე.

დეპრესია
გრძელვადიანი მკურნალობა ასევე შეიძლება გამოყენებულ იქნას დიდი დეპრესიული ეპიზოდების (დდე)  რეციდივის პროფილაქტიკისთვის. უმეტეს შემთხვევებში, დდე-ს რეციდივის პროფილაქტიკისთვის რეკომენდებული დოზა ტოლია დოზისა, რომელიც გამოიყენება მიმდინარე მდგომარეობის მკურნალობისთვის. დეპრესიის მქონე პაციენტებმა უნდა იმკურნალონ დროის ხანგრძლივი პერიოდის განმავლობაში, სულ მცირე 6 თვე, რათა დარწმუნდნენ, რომ მათ შემთხვევაში  სიმპტომები აღარ წარმოიქმნება.

პანიკური შეტევები და ოკა
პანიკური შეტევისა და ოკა-ს ხანგრძლივი მკურნალობა უნდა შეფასდეს რეგულარულად, ვინაიდან ასეთი აშლილობების  რეციდივის პროფილაქტიკის შესახებ მონაცემები არ გაგვაჩნია.

პრემენსტრუალური დისფორიული აშლილობა
დებიტუმ-სანოველის ეფექტურობა ხანგრძლივი გამოყენებისას, ანუ 3-ზე მეტი მენსტრუალური ციკლის განმავლობაში, სისტემატურად არ შეფასებულა კონტროლირებად კვლევებში. ამიტომ, პაციენტები პერიოდულად უნდა შეფასდნენ, რათა დადგინდეს, საჭიროა თუ არა ხანგრძლივი მკურნალობის გაგრძელება.

მოხსნის სიმპტომები, რომელიც გამოვლინდა სერტრალინის მიღების შეწყვეტისას
დაუშვებელია მკურნალობის მოულოდნელად შეწყვეტა. 
სერტრალინით მკურნალობის შეწყვეტისას აუცილებელია დოზის თანდათანობით შემცირება ერთი-ორი კვირის განმავლობაში, რათა შემცირდეს მოხსნის რეაქციების განვითარების რისკი. აუტანლობის სიმპტომების წარმოქმნისას დოზის შემცირების ან მკურნალობის შეწყვეტის შემდეგ, უნდა იქნას განხილული მანამდე დანიშნულ დოზაზე დაბრუნების ვარიანტი. შემდეგში, ექიმმა შეიძლება გააგრძელოს დოზის შემცირება, მაგრამ უფრო ნელა.

მიღების წესი
დებიტუმ-სანოველი მიიღება ერთჯერადად დღეში ერთხელ, დილით ან საღამოს.
დებიტუმ-სანოველის მიღება შესაძლებელია საკვებთან ერთად ან მის გარეშე.

დამატებითი ინფორმაცია განსაკუთრებული პოპულაციისთვის:
თირკმლის ფუნქციის დარღვევა
დებიტუმ-სანოველი ინტენსიურად მეტაბოლიზდება ღვიძლში და უცვლელი პრეპარატის შარდში გამოყოფა ელიმინაციის უმნიშვნელო გზას წარმოადგენს. დებიტუმ-სანოველის დოზირების კორექტირება თირკმლის უკმარისობის ხარისხის მიხედვით საჭირო არ არის (იხ. ნაწილი 4.4).
ღვიძლის ფუნქციის დარღვევები
ღვიძლის დაავადებების მქონე პაციენტებში დებიტუმ-სანოველი უნდა დაინიშნოს სიფრთხილით. ღვიძლის უკამრისობის მქონე პაციენტებს უნდა დაენიშნოთ უფრო დაბალი დოზა ან უფრო იშვიათი მიღებით. სერტრალინის არ უნდა იქნას გამოყენებული ღვიძლის მძიმე უკმარისობის დროს (იხ. პუნქტი 4.4).  

პედიატრიული პოპულაცია:
ობსესიურ-კომპულსიური აშლილობის სამკურნალოდ დებიტუმ-სანოველის ეფექტურობა დადასტურდა 6-17 წლის ასაკის ბავშვებში. 13-17 წლის ასაკის ობსესიურ-კომპულსიური აშლილობის მქონე პედიატრიულ პაციენტებში დებიტუმ-სანოველის მიღება უნდა დაიწყოს 50 მგ/დღეში დოზით. 6-12 წლის ასაკის ობსესიურ-კომპულსიური აშლილობის მქონე პედიატრიულ პაციენტებში დებიტუმ-სანოველის მიღება უნდა დაიწყოს 25 მგ/დღეში დოზით. ერთი კვირის შემდეგ დოზა შეიძლება გაიზარდოს 50 მგ/დღეში. არაადეკვატური რეაქციის შემთხვევაში, შემდგომი დოზები შეიძლება გაიზარდოს 50 მგ-ით დღეში, საჭიროებისამებრ, 200 მგ-მდე დღეში.
დებიტუმ-სანოველის ნახევარგამოყოფის პერიოდი 24 საათია; დოზის შეცვლა არ უნდა მოხდეს 1 კვირაზე ნაკლები ინტერვალებით.
კლინიკურ კვლევაში, რომელშიც მონაწილეობდნენ 6-დან 17 წლამდე ასაკის პაციენტები დეპრესიით ან ობსესიურ-კომპულსიური აშლილობით, დებიტუმ-სანოველის ფარმაკოკინეტიკა მსგავსი იყო მოზრდილებში არსებულისა. თუმცა, დოზის 50 მგ-ზე მეტი დოზის გაზრდისას უნდა გაითვალისწინოთ, რომ ბავშვებს, როგორც წესი, უფრო დაბალი წონა აქვთ, ვიდრე მოზრდილებს.
გერიატრიული პოპულაცია:
ხანდაზმულებისთვის შესაძლებელია ახალგაზრდა ადამიანებისთვის განკუთვნილი დოზების დიაპაზონის გამოყენება. კლინიკურ კვლევებში 700-ზე მეტმა ხანდაზმულმა პაციენტმა (65 წელზე მეტი) მიიღო მონაწილეობა. ხანდაზმულებში გვერდითი მოვლენების ტიპი და სიხშირე ახალგაზრდებში მსგავსი იყო. ხანდაზმულ პირებში დოზა უნდა დაინიშნოს სიფრთხილით, ვინაიდან არსებობს ჰიპონატრიემიის განვითარების რისკი.

4.3. უკუჩვენებები
· დებიტუმ-სანოველი უკუნაჩვენებია პაციენტებში მომატებული მგრძნობელობა სერტრალინის ან ნებისმიერი დამხმარე ნივთიერების მიმართ,  რომელიც მოცემულია 6.1 პუნქტში.
· მონოამინოქსიდაზას (მაო) შეუქცევადი ინჰიბიტორებით თანმხლები მკურნალობა უკუნაჩვენებია სეროტონინის სინდრომის განვითარების რისკის გამო, რომლის სიმპტომებშიც  აღინიშნება  შფოთვა, ტრემორი და ჰიპერთერმია. არ შეიძლება  სერტრალინის მიღების დაწყება  მაო-ს შეუქცევადი ინჰიბიტობით მკურნალობის შეწყვეტის შემდეგ სულ მცირე 14 დღის განმავლობაში.  სერტრალინის მიღება უნდა შეწყდეს სულ მცირე 7 დღით ადრე  შეუქცევადი მაო-ს ინჰიბიტორებით მკურნალობის დაწყებამდე (იხ. პუნქტი 4.4 და 4.5). 
· პიმოზიდთან ერთად მიღება უკუნაჩვენებია (იხ. პუნქტი 4.5).    
                                                                                    
4.4.  განსაკუთრებული გაფრთხილებები და უსაფრთხოების ზომები გამოყენებისას
სეროტონინის სინდრომი (სს) ან ავთვისებიანი ნეიროლეპტიკური სინდრომი (ანს)
სიცოცხლისთვის საშიში სინდრომები, როგორიცაა სეროტონინის სინდრომი (SS) ან ნეიროლეფსიური ავთვისებიანი სინდრომი (NMS), აღინიშნა პაციენტებში, რომლებიც მკურნალობდნენ სეროტონინის უკუმიტაცების ინჰიბიტორებით (SSRI), მათ შორის სერტრალინით. სს-ის ან ანს-ის რისკი იზრდება, როდესაც სუმსი-ები გამოიყენება სეროტონინის (5-HT) მეტაბოლიზმის დამთრგუნველ პრეპარატებთან ერთად (მათ შორის MAO ინჰიბიტორებთან, როგორიცაა მეთილენის ლურჯი), ანტიფსიქოზურ საშუალებებთან, სხვა სეროტონერგულ პრეპარატებთან (მაგ. ტრიპტანები და ფენტანილი და მისი ანალოგები ტრამადოლი, დექსტრომეტორფანი, ტაპენტადოლი, მეპერიდინი, მეტადონი, პენტაზოცინი, ამფეტამინები), სხვა ოპიატები და სხვა დოფამინის ანტაგონისტები. SS-ის სიმპტომები მოიცავს ფსიქიკური მდგომარეობის ცვლილებებს (მაგ. აგზნებადობას, ჰალუცინაციებს, დელირიუმს, კომას), ვეგეტატიური ლაბილობას (მაგ. ტაქიკარდია, ლაბილური არტერიული წნევა, თავბრუსხვევა, ოფლიანობა, წამოხურება, ჰიპერთერმია), ნერვ-კუნთოვან სიმპტომებს (მაგ. ტრემორი, რიგიდულობა, მიოკლონუსი, ჰიპერრეფლექსია, კოორდინაციის დარღვევა) და/ან კუჭ-ნაწლავის სინდრომებს (მაგ. გულისრევა, ღებინება, დიარეა). პაციენტები უნდა იმყოფებოდნენ სს-ის ან ანს სინდრომების ნიშნების მონიტორინგის ქვეშ.
          
სეროტონინის უკუმიტაცების სელექციური ინჰიბიტორებიდან (სუმსი), ანტიდეპრესანტებიდან ან ანტი-ობსესიური საშუალებებიდან  გადასვლა
მოიპოვება მხოლოდ შეზღუდული კონტროლირებადი გამოცდილება სეროტონინის უკუმიტაცების სელექტიური ინჰიბიტორებიდან, ანტიდეპრესანტებიდან ან ანტი-ობსესიური საშუალებებიდან  სერტრალინზე გადასვლის ოპტიმალური დროის შესახებ. გადასვლა უნდა განხორციელდეს სიფრთხილით და ექიმის საგულდაგულო კონტროლის ქვეშ,   განსაკუთრებით ისეთი ხანგრძლივი მოქმედების პრეპარატების მიღებისას, როგორიცაა ფლუოქსეტინი. ერთი სეროტონინის უკუმიტაცების ინჰიბიტორიდან მეორეზე გადასვლის დრო დადგენილი არ არის.

სხვა სეროტონერგული პრეპარატები
სერტრალინის ერთდროულად მიღებისას სხვა სამკურნალო საშუალებებთან, რომლებიც აძლიერებენ სეროტონერგულ ნეიროტრანსმისიას, ისეთებთან, როგორებიცაა ამფეტმინი, ტრიპტოფანი ან ფენფლურამინი ან 5-HT აგონისტები, და ასევე ისეთი სამკურნალო საშუალებებთან რომლებიც დამზადებულია მცენარეული ნედლეულისგან, მაგალითად, კრაზანა (hypericum perforatum, St. John’s Wort), უნდა ხორციელდებოდეს სიფრთხილით და, შეძლებისდაგვარად, თავიდან უნდა იქნას აცილებული პოტენციური ფარმაკოდინამიკური ურთიერთქმედების გამო.

QTc ინტერვალის გახრძლივება / Torsades de Pointes (TdP)
პოსტრეგისტრაციულ პერიოდში შემოდიოდა შეტყობონებები QTc ინტერვალის გახანგრძლივებისა და TdP-ს შესახებ სერტრალინის მიღების ფონზე. უმეტეს შემთხვევაში ეს აღინიშნებოდა პაციენტებთან, რომლებსაც ჰქონდათ QTc ინტერვალის გახანგრძლივების/TdP-ის რისკის სხვა ფაქტორები. QTc ინტერვალის გახანგრძლივება   დადასტურებული იყო ჯანმთელ მოხალისეებზე ჩატარებულ QTc კვლევაში, ეფექტის სტატისტიკურად მნიშვნელოვანი ეფექტი-პასუხის თანაფარდობის ზრდით. ამრიგად, პაციენტებს QTc ინტერვალის გახანგრძლივების რისკის ფაქტორებით, ისეთებით, როგორიცაა გულის დაავადებები, ჰიპოკალიემია ან ჰიპომაგნიემია,  QTc ინტერვალის გახანგრძლივება ოჯახურ ანალიზში, ბრადიკარდია და ისეთი სამკურნალო სამკურნალო საშუალებების მიღება, რომლებიც ახანგრძლივებენ QTc ინტერვალს, სერტრალინი უნდა დაენიშნოს სიფრთხილით (იხ.პუნქტები 4.5 და 5.1).

მანია/ჰიპომანიის აქტივაცია
მანია/ჰიპომანიის სიმპტომები დაფიქსირებული იყო  იმ პაციენტთა უმნიშვნელო ნაწილში, რომლებიც ღებულობდნენ ბაზარზე დაშვებულ ანტიდეპრესანტებს და ანტი-ობსესიური სამკურნალო საშუალებებს, სერტრალინის ჩათვლით.  მაშასადამე, სერტრალინი სიფრთხილით უნდა დაინიშნოს  იმ პაციენტებში  მანიისა/ჰიპომანიის მდგომარეობის ცნობილი ისტორიით. აუცილებელია ექიმის უშუალო მეთვალყურეობა.  სერტრალინით მკურნალობა უნდა შეწყდეს პაციენტის მანიაკალური ფაზის დაწყებისას.

შიზოფრენია
შიზოფრენიით დაავადებულ პაციენტებში შეიძლება აღინიშნებოდეს ფსიქოზური სიმპტომები გაუარესება.

კრუნჩხვითი შეტევები
სერტრალინით მკურნალობის დროს შეიძლება წარმოიქმნას კრუნჩხვები: არ უნდა იქნას დაშვებული სერტრალინის მიღება  პაციენტებში არასტაბილური ეპილეფსიით, ხოლო კონტროლირებადი ეპილეფსიის  მქონე  პაციენტებში მიღება უნდა მიმდინარეობდეს გულდასმითი მეთვალყურეობის ქვეშ. კრუნჩხვების წარმოქმნიის შემთხვევაში, სერტრალინის მიღება უნდა შეუწყდეს ნებისმიერ პაციენტს.

სუიციდი/სუიციდური აზრები/სუიციდის მცდელობა ან კლინიკური გაუარესება
დეპრესია დაკავშირებულია სუიციდური აზრების, თვითდაზიანების და სუიციდის  (სუიციდის მცდელობა) წარმოქმნის რისკის  ზრდასთან. ასეთი რისკი ნარჩუნდება რემისიის დადგომამდე. ვინაიდან გაუმჯობესება შეიძლება არ აღინიშნებოდეს მკურნალობის დაწყებიდან  პირველი რამოდენიმე კვირის ან უფრო მეტი დროის განმავლობაში, პაციენტებს უნდა უტრდებოდეთ კონტროლი მანამ, სანამ  მდგომარეობა არ გაუმჯობესდება. არსებობს ზოგადი კლინიკური გამოცდილება იმის შესახებ, რომ სუიციდის რისკი იზრდება გამოჯანმრთელების ადრეულ სტადიაზე.
სხვა ფსიქიკური დაავადებები, რომელთა მკურნალობისთვისაც ინიშნება სერტრალინი, ასევე შეიძლება დაკავშირებულნი იყვნენ  სუიციდის მცდელობის რისკის მომატებასთან. გარდა ამისა,  ასეთ დაავადებებს  შეიძლება თან ახლდეს დიდი დეპრესიული აშლილობა. ერთი და იგივე სიფრთხილის ზომები უნდა იქნას დაცული დიდი დეპრესიული აშლილობის მქონე პაციენტებისა და სხვა ფსიქიკური დაავადებების მქონე პაციენტების მკურნალობისას. 

აუცილებელია უზრუნველყოფილ იქნას სათანადო კონტროლი სუიციდის მცდელობის ცნობილი ისტორიის მქონე პაციენტებისა ან იმ პაციენტებისა, რომლებიც ამჟღავნებენ სუიციდური აზროვნების მნიშვნელოვან დონეს, მკურნალობის დაწყებამდე. ფსიქიკური დარღვევების მქონე ზრდასრულ პაციენტებში ჩატარებულმა ანტიდეპრესანტების  პლაცებო-კონტროლირებადი კლინიკური კვლევების მეტა ანალიზმა გამოავლინა სუიციდალური ქცევის მომატებული რისკის არსებობა  ანტიდეპრესანტების მიღებისას პლაცებოსთან შედარებით  25 წელზე ნაკლები ასაკის პაციენტებში.
მედიკამენტოზური  მკურნალობას თან უნდა ახლდეს პაციენტებზე საგულდაგულო დაკვირვება, კერძოდ, მომატებული რისკის ჯგუფის პირებზე, განსაკუთრებით მკურნალობის ადრეულ ეტაპზე ან დოზის ცვლილების შემდეგ. პაციენტები (და ის პირები, რომლებიც უვლიან პაციენტებს) უნდა იყვნენ გაფრთხილებულნი ნებისმიერი  კლინიკური გაუარესების,  სუიციდალური ქცევის ან აზრების, ქცევაში უჩვეულო ცვლილების  კონტროლის აუცილებლობის შესახებ და სამედიცინო დახმარებისთვის დაუყოვნებლივი მიმართვის შესახებ სიმპტომების წარმოჩენისთანავე. 

	ანტიდეპრესანტების მიღებისას ზრდასრულ პაციენტებში, განსაკუთრებით 24 წლამდე ასაკის პაციენტებში, მომატებულია სუიციდური ქცევის რისკი. ცნობილია, რომ პაციენტებს, რომლებსაც ანამნეზში აღენიშნებათ სუიციდთან დაკავშირებული მოვლენები, ან მკურნალობის დაწყებამდე სუიციდური იდეები მნიშვნელოვანი ხარისხით აღენიშნებათ, სუიციდური აზრების ან სუიციდური მცდელობის განვითარების მაღალი რისკის ქვეშ იმყოფებიან და, შესაბამისად, მკურნალობის დაწყებისა და პირველი თვეების განმავლობაში, იმ პერიოდებში, როდესაც პრეპარატის დოზა იზრდება/მცირდება ან შეწყვეტილია, ყურადღებით უნდა აკონტროლონ, რადგან პაციენტებს შეიძლება გამოუვლინდეთ მოულოდნელი ქცევითი ცვლილებები, როგორიცაა შფოთვა, ჰიპერაქტიურობა და სუიციდის მცდელობა.
დებიტუმ-სანოველი ნაჩვენებია 6 წელზე უფროსი ასაკის პედიატრიული პაციენტების სამკურნალოდ ობსესიურ-კომპულსიური აშლილობით. ამის გარდა, პედიატრიული პაციენტებისთვის დამტკიცების ჩვენება არ არსებობს.



ანომალური სისხლდენა/ჰემორაგია
სუმსი-თ მკურნალობის დროს არის მონაცემები კანქვეშა სისხლდენების შესახებ, ისეთების, როგორიცაა სისხლნაჟღენთები (ეკქიმოზი და პურპურა) და სისხლდენის სხვა შემთხვევების შესახებ, მათ შორის კუჭ-ნაწლავური ან გინეკოლოგიური სისხლდენა, ზოგ შემთხვევაში ლეტალური შედეგით.  სუმსი-მ და სნუმი-მ შეიძლება გაზარდონ მშობიარობისშემდგომი სისხლდენების რისკი (იხ. პუნქტები 4.6 და 4.8). აუცილებელია გულდასმით იქნას  გაკონტროლებული  პაციენტების მდგომარეობა, რომლებიც ღებულობენ სუმსი-ს, კერძოდ მათი ერთდროული გამოყენება იმ სამკურნალო საშუალებებთან,  რომლებიც მოქმედებენ თრომბოციტების ფუნქციაზე (მაგალითად, ანტიკუაგუნალტები, ატიპიური ანტიფსიქოზური საშუალებები და ფენოთიაზინები, ტრიციკლური ანტიდეპრესანტების უმრავლესობა,  აცეტილსალიცილის მჟავა და არასტეროიდული ანთების საწინააღმდეგო საშუალებები (აასს)), ასევე ანამნეზში სისხლის დაავადების მქონე პაციენტების გაკონტროლება (იხ. პუნქტი 4.5).

ჰიპონატრიემია
ჰიპონატრიემია შესაძლებელია წარმოიქმნას სეროტონინის უკუმიტაცების სელექტიური ინჰიბიტორებით (სუმსი), მათ შორის სერტრალინით,  ან  სეროტონინისა და ნორადრენალინის უკუმიტაცების ინჰიბიტორებით (სნუმი)  მკურნალობის შედეგად. უმეტეს შემთხვევაში ჰიპონატრიემია  არის ანტიდიურეზული ჰორმონის არაადექვატური სეკრეციის სინდრომის  (ადჰასს / SIADH) შედეგი. დაფიქსირებული იყო  შრატში ნატრიუმის დონის 110 მმოლ/ლ-მდე შემცირების შემთხვევები. ხანდაზმული პაციენტები იმყოფებიან  ჰიპონატრიემიის განვითარების მომატებული რისკის ჯგუფში სუმსი-ს და სნუმი-თ მკურნალობის დროს. ასევე პაციენტები, რომლებიც ღებულობენ დიურეზულებს, ან პაციენტები ჰიპოვოლემიით შეიძლება აღმოჩნდნენ მომატებული რისკის ჯგუფში.  სერტრალინის მიღების შეწყვეტა უნდა იქნას განხილული სიმპტომური ჰიპონატრიემიის  მქონე პაციენტებთან მიმართებაში  და უნდა იქნას  დანიშნული შესაბამისი სამედიცინო ჩარევა. ჰიპონატრიემის ნიშნები და სიმპტომები მოიცავს თავის ტკივილს, კონცენტრაციის სირთულეს, მეხსიერების დაქვეითებას, ცნობიერების აღრევას,  სისუსტეს და  არამდგრადობას, რომელმაც შეიძლება გამოიწვიოს წაქცევა. ნიშნები და სიმპტომები, რომლებიც დაკავშირებულია უფრო სერიოზულ და/ან მწვავე შემთხვევებთან, მოიცავს ჰალუცინაციებს, გულის წასვლას, კრუნჩხვებს, კომას, სუნთქვის შეწყვეტას და სიკვდილს. 
რადგან ობსესიურ-კომპულსიური აშლილობისა და დეპრესიის, პანიკური აშლილობისა და დეპრესიის, პოსტტრავმული სტრესული აშლილობისა და დეპრესიის, ასევე სოციალური ფობიისა და დეპრესიის თანმხლები კავშირი კარგად არის დადგენილი, ობსესიურ-კომპულსიური აშლილობის, პანიკური აშლილობის, პოსტტრავმული სტრესული აშლილობისა და სოციალური ფობიის მქონე პაციენტების მკურნალობისას გათვალისწინებული უნდა იყოს იგივე სიფრთხილის ზომები, რაც დეპრესიის მქონე პაციენტების მკურნალობისას.

ძვლის მოტეხილობა
ეპიდემიოლოგიურმა კვლევებმა აჩვენა ძვლის მოტეხილობის გაზრდილი რისკი პაციენტებში, რომლებიც იღებენ სეროტონინის უკუმიტაცების ინჰიბიტორებს და ტრიციკლური ანტიდეპრესანტებს, მათ შორის სერტრალინს. ამ რისკის გამომწვევი მექანიზმი ბოლომდე შესწავლილი არ არის.

მოხსნის სიმპტომები, რომელიც აღინიშნა სერტრალინით მკურნალობის შეწყვეტისას
მოხსნის სიმპტომები მკურნალობის შეწყვეტისას ხშირია, განსაკუთრებით მკურნალობის უეცრად შეწყვეტისას (იხ. პუნქტი 4.2). კლინიკურ კვლევებში იმ პაციენტების მონაწილეობით, რომლებიც ღებულობენ სერტრალინს, მოხსნის რეაქციის წარმოქმნის სიხშირემ  შეადგინა 23% იმათში, ვინც შეწყვიტა სერტრალინის მიღება, იმ 12%-თან შედარებით, რომლებიც აგრძელებდნენ სერტრალინით მკურნალობას.
მოხსნის სიმპტომების განვითარების რისკი შეიძლება იყოს დამოკიდებული  რამოდენიმე ფაქტორზე, მათ შორის თერაპიის ხანგრძლივობასა და დოზებზე, ასევე დოზის შემცირების სიჩქარეზე. თავბრუსხვევა, სენსორული დარღვევები (პარესთეზიის ჩათვლით), ძილის დარღვევები (მათ შორის უძილობა  და კაშკაშა სიზმრები), მოუსვენრობა და შფოთვა, გულისრევა და/ან ღებინება, ტრემორი და თავის ტკივილი წარმოადგენენ  ყველაზე ხშირ რეაქციებს. ზოგადად, ამ სიმპტომებს აქვთ სუსტი ან ზომიერი ხასიათი; თუმცა, ზოგიერთ პაციენტთან ისინი შეიძლება გამოვლინდნენ მძიმე ფორმით. ჩვეულებრივ, ისინი წარმოიქმნება მკურნალობის შეწყვეტის შემდეგ პირველი რამოდენიმე კვირის განმავლობაში, თუმცა, მსგავსი მდგომარეობები იშვიათად რეგისტრირდებოდა იმ პაციენტებში, რომლებმაც შემთხვევით გამოტოვეს პრეპარატის მიღება. უმეტეს შემთხვევებში ასეთი სიმპტომები  თვით-ლიმიტირებულია და ქრება 2 კვირის განმავლობაში, თუმცა ზოგიერთ პაციენტთან ისინი  შეიძლება გაგრძელდეს  (2-3 თვე ან მეტი). ამიტომ რეკომენდებულია სერტრალინის დოზის თანდათან შემცირება მკურნალობის მოხსნამდე  რამოდენიმე კვირის ან თვის განმავლობაში, პაციენტის საჭიროებიდან გამომდინარე

აკატიზია/ფსიქომოტორული მოუსვენრობა
სერტრალინის მიღება დაკავშირებული იყო აკათიზიის განვითარებასთან, რომელიც ხასიათდება სუბიექტურად უსიამოვნო ან გამაღიზიანებელი შფოთვით, მოძრაობის აუცილებლობით, რასაც ხშირად თან სდევს ერთ ადგილზე ჯდომის ან დგომის შეუძლებლობა. ასეთი სიმპტომები ყველაზე ხშირად წარმოიქმნება მკურნალობის დაწყებიდან პირველი რამოდენიმე კვირის განმავლობაში.  ასეთი სიმპტომების მქონე პაციენტებთან დოზის გაზრდა შესაძლოა დამღუპველი იყოს.

შაქრიანი დიაბეტი / გლიკემიური კონტროლის დაკარგვა
დიაბეტის საწყისი შემთხვევები დაფიქსირდა SSRI ჯგუფის, მათ შორის სერტრალინის მიმღებ პაციენტებში. გლიკემიური კონტროლის დაკარგვა, მათ შორის ჰიპერგლიკემია და ჰიპოგლიკემია, დაფიქსირდა დიაბეტით დაავადებულ ან მის გარეშე მყოფ პაციენტებში. ამიტომ, პაციენტები უნდა იმყოფებოდნენ გლუკოზის რყევების ნიშნებისა და სიმპტომების მონიტორინგის ქვეშ. გლიკემიური კონტროლი, განსაკუთრებით დიაბეტით დაავადებულ პაციენტებში, უნდა იყოს ყურადღებით მონიტორინგის ქვეშ, რადგან შესაძლოა საჭირო გახდეს გამოყენებული ინსულინის და/ან პერორალური ჰიპოგლიკემიური მედიკამენტების დოზის კორექტირება.

ელექტროშოკური თერაპია (ეშთ)
არ ჩატარებულა კლინიკური კვლევები, რომელიც შეაფასებდა  ეშთ-ს და სერტრალინის ერთად გამოყენების რისკს ან უპირატესობას.

გრეიპფრუტის წვენი
სერტრალინით მკურნალობისას არ არის რეკომენდებული გრეიპფრუტის წვენის დალევა (იხ. პუნქტი 4.5).

ლაბორატორიული ტესტების შედეგები
მიღებულია შეტყობინებები, რომ შარდის სკრინინგის ტესტებმა  იმუნოტესტების გამოყენებით შეიძლება მოგვცეს ცრუდადებითი პასუხი შარდში  ბენზოდიაზეპინების არსებობაზე  პაციენტებში, რომლებიც იღებენ   სერტრალინს, რაც წარმოადგენს იმუნოტესტების არასაკმარისი სპეციფიკურობის შედეგს. იმუნოტესტების ცრუდადებითი შედეგები მოსალოდნელია სერტრალინის მოხსნიდან კიდევ რამდენიმე დღის განმავლობაში. დამადასტურებელი ტესტები, (მაგალითად, გაზის ქრომატოგრაფია) საშუალებას იძლევა განვასხვაოთ სერტრალინი ბენზოდიაზეპინისგან.

დახურულკუთხოვანი გლაუკომა
სუმსი-ს ჯგუფის პრეპარატები, მათ შორის სერტრალინი, შეიძლება ცვლიდნენ გუგის დიამეტრს, რაც იწვევს მიდრიაზს. გუგის გაფართოებამ შეიძლება შეავიწროვოს თვალის წინა კამერის კუთხე, თვალისშიგა წნევის მომატებით და დახურულკუთხოვანი გლაუკომას განვითარებით, განსაკუთრებით აღნიშულისკენ მიდრეკილების მქონე პაციენტებში. ამგვარად, სერტრალინი უნდა დაინიშნოს სიფრთხილით პაციენტებში დახურულკუთხოვანი გლაუკომით ან დახურულკუთხოვანი გლაუკომით ანამნეზში.

ღვიძლის ფუნქციის დარღვევა
სერტრალინის ინტენსიურად მეტაბოლიზირების ადგილი ღვიძლია. საშუალო სიმძიმის ციროზის მქონე პაციენტებში განმეორებითი დოზების შეყვანის ფარმაკოკინეტიკურმა შესწავლამ გამოავლინა სერტრალინის ნახევარგამოყოფის პერიოდის გახანგრძლივება, კონცენტრაცია-დროის მრუდის ქვეშ ფართობის (AUC) და მაქსიმალური კონცენტრაციის (Cmax) სამმაგი ზრდა ჯანმრთელ სუბიექტებთან შედარებით.  მნიშვნელოვანი სხვაობა ჯგუფებს შორის პლაზმის ცილებთან შეკავშირების საკითხში  არ აღინიშნებოდა. ამიტომ, ღვიძლის დაზიანების მქონე პაციენტებში სერტრალინის გამოყენება უნდა ხდებოდეს სიფრთხილის დაცვით. ასეთ პაციენტებში მიზანშეწონილია დოზის შემცირება ან ინტერვალის გაზრდა სერტრალინის მიღებებს შორის.  სერტრალინი არ უნდა იქნას დანიშნული ღვიძლის მძიმე დაავადებების მქონე პაციენტებში (იხ. პუნქტი 4.2).

თირკმელების ფუნქციის დარღვევა
სერტრალინი ინტენსიურად მეტაბოლიზირდება, ამიტომ მისი გამოყოფა შარდთან ერთად შეუცვლელი სახით არის უმნიშვნელო.   კვლევებში, სადაც მონაწილეობდნენ  თირკმელების მსუბუქი ან ზომიერი  დაზიანების მქონე პაციენტები (კრეატინინის კლირენსი 30-60 მლ/წთ) და თირკმელების მძიმე დაზიანების მქონე პაცენტები (კრეატინინის კლირენსი 10-29 მლ/წთ-ზე ნაკლები), სერტრალინის ფარმაკოკინეტიკური პარამეტრების (AUC0-24 ან Cmax) არსობრივი განსხვავება საკონტროლო ჯგუფთან შედარებით  არ ყოფილა გამოვლენილი.  ამიტომ, ასეთ პაცინტებში არ არის საჭირო სერტრალინის დოზის დაზუსტება თირკმლის უკმარისობის არსებობის  შემთხვევაში. 

გერიატრიული პოპულაცია
კლინიკურ კვლევებში მონაწილეობა მიიღო 700-ზე მეტმა ხანდაზმული ასაკის პაციენტმა (>65 წელზე). გვერდითი რეაქციების ხასიათი და სიხშირე  ხანდაზმულ პაციენტებში არ განსხვავდებოდა ახალგაზრდა პაციენტებში ანალოგიური მონაცემებისგან. თუმცა, სუმსი-ს ან  სნუმი-ს, მათ შორის სერტრალინის, გამოყენება დაკავშირებული იყო კლინიკურად მნიშვნელოვანი ჰიპონატრიემიის განვითარების შემთხვევებთან ხანდაზმულ პაციენტებში, რომლებიც შეიძლება ყოფილიყვნენ აღნიშნული გვერდითი მოვლენის რისკის ჯგუფში (იხ. ჰიპონატრიემია პუნქტში 4.4). 

სქესობრივი ფუნქციის დარღვევა
სუმსი-ს ჯგუფის პრეპარატებს შეუძლიათ გამოიწვიონ სასქესო ფუნქციის დარღვევა (იხ. პუნქტი 4.8). არის შეტყობინებები გრძელვადიანი სქესობრივი დისფუნქციის შესახებ, როდესაც სიმპტომები არ გამქრალა სუმსი-ს პრეპარატების მოხსნის შემდეგ.

[bookmark: _Hlk217512756]პედიატრიული პოპულაცია
სერტრალინი არ უნდა იქნას გამოყენებული ბავშვებისა და 18 წელზე ნაკლები ასაკის მოზარდების სამკურნალოდ, გარდა 6-17 წლის ასაკის პაციენტებისა, რომელთაც აღენიშნებათ ობსესიურ-კომპულსიური აშლილობა. სუიციდური ქცევა (სუიციდის მცდელობა,  სუიციდური ფიქრები) და მტრული დამოკიდებულება (ძირითადად აგრესია, ოპოზიციური ქცევა და განრისხება) კლინიკურ კვლევების მიმდინარეობის დროს უფრო ხშირად გამოვლინდა  იმ ბავშვებსა და მოზარდებში, რომლებიც ღებულობენ ანტიდეპრესანტებით მკურნალობას, პლაცებოსთან შედარებით. 
თუ, კლინიკურ აუცილებლობაზე დაყრდნობით, ექიმმა მაინც დანიშნა მკურნალობა, აუცილებელია პაციენტის საგულდაგულო კონტროლის უზრუნველყოფა  სუიციდალური სიმპტომების წარმოქმნის საკითხთან დაკავშირებით, განსაკუთრებით მკურნალობის დასაწყისში. გარდა ამისა, არსებობს მხოლოდ კლინიკური მტკიცებულება ბავშვებსა და მოზარდებში ზრდის, სქესობრივი მომწიფების, კოგნიტური და ქცევითი განვითარების გრძელვადიანი უსაფრთხოების შესახებ. პოსტრეგისტრაციულ პერიოდში იშვიათ შემთხვევებში შემოდიოდა ინფორმაცია ზრდისა და სქესობრივი მომწიფების შეფერხების შესახებ. კლინიკური მნიშვნელობა და მიზეზობრივი კავშირი ჯერ არ არის შესწავლილი (იხ. პუნქტი 5.3), ექიმები უნდა აწარმოებდნენ დაკვირვებას პედიატრიულ პაციენტებზე გრძელვადიანი მკურნალობისას ორგანიზმის ამ სისტემების დარღვევებთან დაკავშირებით.

დებიტუმ-სანოველის შემადგენლობაში შემავალმა FD&C ყვითელი No: 6 (E110) შეიძლება გამოიწვიოს ალერგიული რეაქციები.

4.5 ურთიერთქმედება სხვა სამკურნალო საშუალებებთან და ურთიერთქმედების სხვა ფორმები
უკუნაჩვენები:
მონოამინოქსიდაზას ინჰიბიტორები
შეუქცევადი   მაოი ინჰიბიტორები (სელეგილინი)    
არ შეიძლება სერტრალინის მიღება შეუქცევად მაოი-სთან კომბინაციაში, ისეთებთან,  როგორიცაა სელეგილინი. არ შეიძლება სერტრალინის მიღების დაწყება შეუქცევადი  მაოი-ს პრეპარატებით   მკურნალობის შეწყვეტის შემდეგ სულ მცირე 14 დღის განმავლობაში.  სერტრალინის მიღება უნდა შეწყდეს სულ მცირე 7 დღით ადრე  შეუქცევადი მაოი-ს პრეპარატებით მკურნალობის დაწყებამდე.

შექცევადი, სელექციური  მაო-ს ინჰიბიტორები (მოკლობემიდი)
სეროტონინის სინდრომის განვითარების რისკის გამო  სერტრალინი არ უნდა იქნას მიღებული ერთდროულად შექცევად და სელექტიურ მაო-ს ინჰიბიტორთან,  ისეთთან, როგორიცაა მოკლობემიდი. მაო-ს შექცევადი ინჰიბიტორებით მკურნალობის შემდეგ  სერტრალინის მიღების დაწყება შეიძლება მინიმუმ 14 დღის შემდეგ, მაო-ს ინჰიბიროტების ორგანიზმიდან გამოყოფის გათვალისწინებით. რეკომენდებულია სერტრალინით მიკურნალობის შეწყვეტა, სულ მცირე 7 დღით ადრე  შექცევადი მაო-ს ინჰიბიტორების მიღების დაწყებამდე.

შექცევადი, არასელექციური  მაო-ს ინჰიბიტორები (ლინეზოლიდი)
ანტიბიოტიკი ლინეზოლიდი წარმოადგენს სუსტ შექცევად და არასელექტიურ  მაო-ს ინჰიბიტორს, არ არის რეკომენდებული მისი დანიშვნა პაციენტებში, რომლებიც ღებულობენ სერტრალინს.
 სერიოზული გვერდითი რეაქციები დარეგისტრირებულია იმ პაციენტებში, რომლებმაც ახლახანს შეწყვიტეს მაოი-ს პრეპარატებით მკურნალობა (მაგალითად, მეთილენის ლურჯით) და დაიწყეს სერტრალინით მკურნალობა, ან ახლახანს შეწყვიტეს სერტრალინით მკურნალობა სანამ დაიწყებდნენ მაოი-ს ინჰიბიტორების მიღებას. ასეთი რეაქციები მოიცავდა ტრემორს, მიოკლონიას, ჭარბ ოფლიანობას, გულისრევას, ღებინებას, ალებს, თავბრუსხვევას და ჰიპერთერმიას ავთვისებიანი ნეიროლეპტიკური სინდრომის მსგავსი სიმპტომებით, კრუნჩხვით შეტევებს და  ლეტალურ შედეგს.

პიმოზიდი
პიმოზიდის მომატებული დონე, დაახლოებით 35%-ით, დაფიქსირდა პიმოზიდის ერთჯერადი დაბალი დოზის (2მგ) კვლევების მსვლელობისას. პიმოზიდის დონის ასეთი მომატება არ იყო დაკავშირდებული რაიმე ცვლილებებთან ეკგ-ზე.  იმ დროს, როდესაც ურთიერთქმედების მექანიზმი უცნობია, პიმოზიდის ვიწრო თერაპიული ინდექსის გამო, პიმოზიდისა და სერტრალინის ერთად მიღება უკუნაჩვენებია (იხ. პუნქტი 4.3). 

სერტრალინთან ერთდროულად მიღება არ არის რეკომენდებული
ცენტრალური ნერვული სისტემის (ცნს) დამთრგუნველი საშუალებები და ალკოჰოლი
სერტრალინის 200 მგ-ის დოზის მიღებამ  არ მოახდინა ალკოჰოლის, კარბამაზეპინისს, ჰალოპერიდოლის ან ფენიტოილის პოტენცირება ჯანმრთელი მოხალისეების კოგნიტიურ და ფსიქომოტორულ აქტივობაზე.  თუმცა, სერტრალინის და ალკოჰოლის ერთდროულად მიღება არ არის რეკომენდებული. 

სხვა სეროტონერგული სამკურნალო საშუალებები 
(იხ. პუნქტი 4.4.)
სიფრთხილე ასევე უნდა იქნას დაცული ფენტანილთან, სხვა სეროტონინერგულ პრეპარატებთან (სეროტონინერგულ ანტიდეპრესანტების, ტრიპტანების, ამფეტამინის  ჩათვლით) და სხვა ოპოიდურ პრეპარატებთან ერთად მიღებისას, რომლებიც გამოიყენება  ზოგადი ანესთეზიისთვის ან  ქრონიკული ტკივილი სინდრომის მკურნალობისთვის.

სიფრთხილის განსაკუთრებული ზომები
პრეპარატები, რომლებიც იწვევენ QT ინტერვალის გახანგრძლივებას
[bookmark: _Hlk203414878]QTс ინტერვალის გახანგრძლივების და / ან ვენტრიკულური არითმიის  (TdP და ა.შ.) განვითარების რისკი იზრდება სხვა სამკურნალო საშუალებებთან ერთად მიღებისას, რომლებიც იწვევენ QTс ინტერვალის გახანგრძლივებას (როგორიცაა ზოგიერთი ანტიფსიქოზური საშუალება და ანტიბიოტიკები) (იხ. პუნქტი 4.4 და 5.1).

ლითიუმი
არ არის აღწერილი ლითიუმის ფარმაკოკინეტიკის არსებითი ცვლილებები  სერტრალინთან ერთდროული მიღების შემდეგ კვლევაში ჯანმრთელ მოხალისეებზე  პლაცებოს კონტროლით. თუმცა, ტრემორი აღინიშნებოდა უფრო ხშირად, ვიდრე პლაცებოს ჯგუფში, რაც შეიძლება მოწმობდეს ფარმაკოდინამიურ ურთიერთქმედებას. სერტრალინის და ლითიუმის პრეპარატების ერთდროული მიღებისას პაციენტი უნდა იმყოფებოდნენ დაკვირვების ქვეშ. 

ფენიტოინი
[bookmark: _Hlk203416587]ჯანმრთელი მოხალისეების მონაწილეობით  ჩატარებული პლაცებო-კონტროლირებადი კვლევები მოწმობენ იმის შესახებ, რომ  სერტრალინის ხანგრძლივი მიღება  დოზით 200მგ დღეში არ თრგუნავს ფენიტოინის მეტაბოლიზმს კლინიკურად მნიშვნელოვანი ხარისხით. ამისდამიუხედავად, ზოგიერთი მონაცემების თანახმად,  აღნიშნული იყო ფენიტოინის ძლიერი ზემოქმედების შემთხვევები პაციენტებზე, რომლებიც იღებენ სერტრალინს, ამიტომ რეკომენდებულია დაკვირვება ფენიტოინის კონცენტრაციაზე პლაზმაში სერტრალინით მკურნალობის დაწყების შემდეგ და  და აუცილებლობისას ფენიტოინის დოზის რეგულირება. გარდა ამისა, ციტოქრომ CYP3A4-ის ცნობილი ინდუქტორის -ფენიტოინის- ერთთდროულმა მიღებამ  შეიძლება შეამციროს სერტრალინის კონცენტრაცია სისხლის პლაზმაში. არ შეიძლება გამოირიცხოს, რომ ციტოქრომ CYP3A4-ის სხვა ინდუქტორებს, მაგალითად, ფენობარბიტალს, კარბამაზეპინს, კრაზანას (Hypericum perforatum) შემცველ პრეპარატებს შეუძლიათ შეამცირონ სერტრალინის დონე სისხლის პლაზმაში. 

ტრიპტანები
პოსტ-მარკეტინგული კვლევების მონაცემებით იშვიათ შემთხვევაში შემოდიოდა    შეტყობინებები სისუსტის, ჰიპერრეფლექსიის,  კოორდინაციის დარღვევის, ცნობიერების აღრევის, შფოთვისა და მოუსვენრობის გამოვლინების შესახებ სერტრალინისა და სუმატრიპტანის მიღების შემდეგ. 
სეროტონერგული სინდრომის სიმპტომები ასევე, შეიძლება გამოვლინდეს იმავე კლასის (ტრიპტანების) სხვა პრეპარატების გამოყენების დროს. თუ სერტრალინის და ტრიპტანების ერთდროულად მიღება კლინიკურად გამართლებულია, მაშინ რეკომენდებულია პაციენტებზე შესაბამისი დაკვირვების უზრუნველყოფა (იხ. პუნქტი 4.4).
შაკიკის მქონე პაციენტებში SSRI-ების და SNRI-ების 5-ჰიდროქსიტრიპტამინის რეცეპტორების აგონისტებთან ერთად გამოყენებამ შეიძლება გამოიწვიოს სეროტონერგული სინდრომი.

ვარფარინი 
დღეში 200 მგ დოზის სერტრალინის ვარფარინთან ერთდროულად მიღებამ შეიძლება გამოიწვიოს პროთრომბინის დროის უმნიშვნელო, მაგრამ სტატისტიკურად მნიშვნელოვანი ზრდა, რომელმაც იშვიათ შემთხვევაში  შეიძლება შეცვალოს საერთაშორისო  ნორმალიზებული თანაფარდობის (სნთ) მაჩვენებელი.
 მაშასადამე, აუცილებელია გულდასმითი დაკვირვება პროთრომბინის დროზე სერტრალინით მკურნალობის დაწყებისა და დასრულების დროს.  

სხვა მედიკამენტური ურთიერთქმედებები
ციმეტიდინის ამავდროული მიღება ხელს უწყობს სერტრალინის კლირენსის მნიშვნელოვან შემცირებას. ასეთი ცვლილების კლინიკური მნიშვნელობა უცნობია. სერტრალინი არ ახდენს გავლენას ატენოლოლის ბეტა-ადრენერგიული ბლოკირების  უნარზე. დღეში 200 მგ დოზის სერტრალინის ურთიერთქმედება დიგოქსინთან არ გამოვლენილა. 

სამკურნალო საშუალებები, რომლებიც ზეგავლენას ახდენენ თრომბოციტულ ფუნქციაზე 
სისხლდენის რისკი იზრდება ისეთი  სამკურნალო საშუალებების მიღებისას, რომლებიც  გავლენას ახდენენ  თრომბოციტულ ფუნქციაზე (მაგალითად, აასს, აცეტილსალიცილის მჟავა და ტიკლოპიდინი) ან სხვა სამკურნალო საშუალებები, რომლებსაც შეუძლიათ სისხლდენის რისკის მომატება, ერთდროულად შეიყვანება სუმსი-სთან, მათ შორის სერტრალინთან. 

ნერვ-კუნთოვანი ბლოკატორები
სუმსი-ს შეუძლია შეამციროს ქოლინესტერაზას დონე სისხლის პლაზმაში, რაც იწვევს მივაკურიუმის ან სხვა მიორელაქსანტების ნერვ-კუნთოვანი ბლოკადის გახანგრძლივებას.

სამკურნალო საშუალებები, რომლებიც მეტაბოლიზდება ციტოქტომ P450-ით 
სერტრალინი შეიძლება მოქმედებდეს, როგორც CYP 2D6-ის მსუბუქ-ზომიერი ინჰიბიტორი. დღეში 50მგ დოზით სერტრალინით ხანგრძლივი მკურნალობა მიუთითებს დეზიპრამინის (CYP 2D6 იზოფერმენტული აქტივობის მარკერი) პლაზმაში  წონასწორული  კონცენტრაციის ზომიერი მომატებაზე (საშუალოდ 23%-37%).  კლინიკურად მნიშვნელოვანი ურთიერთქმედებები შეიძლება წარმოიქმნას  CYP 2D6-ის სხვა სუბსტრატებთან ვიწრო თერაპიული ინდექსით, მაგალითად, 1C კლასის ანტიარითმიულ საშუალებებთან, ისეთებთან, როგორებიცაა პროპაფენონი და ფლეკაინიდი, ტრიციკლურ ანტიდეპრესანტებთან და ტიპიურ ანტიფსიქოზურ პრეპარატებთან, განსაკუთრებით სერტრალინის მაღალ დოზების დროს. 

სერტრალინი არ წარმოადგენს CYP3A4-ს, CYP2C9-ს, CYP2C19-ს და CYP1A2-ს ინჰიბიტორს კლინიკურად მნიშვნელოვანი ხარისხით. აღნიშნული დადასტურდა in vivo ურთიერთქმედების კვლევებით CYP3A4-ის  სუბსტრატების გამოყენებით (ენდოგენური კორტიზოლის, კარბამაზეპინის, ტერფენადინის, ალპრაზოლამის), CYP2C19 დიაზეპამის სუბსტრატით, CYP2C9 სუბსტრატებით ტოლბუტამიდის, გლიბენკლამიდის და ფენიტოინის გამოყენებით. კვლევებმა in vitro  აჩვენა, რომ სერტრალინი არ ახდენს მოქმედებას ან ახდენს მინიმალურ დამამუხრუჭებელ ეფექტს CYP1A2-ის აქტივობაზე.
[bookmark: _Hlk203469732][bookmark: _Hlk203469884]ჯვარედინ კლინიკურ  კვლევაში რვა იაპონელი მოხალისის მონაწილეობით დადგენილი იყო, რომ სამი ჭიქა გრეპფრუტის წვენის ყოველდღიური  მიღება ზრდის სერტრალინის კონცენტრაციას პლაზმაში დაახლოებით 100%-ით. ამრიგად,  სერტრალინით  მკურნალობის დროს თავიდან უნდა იქნას აცილებული გრიპფრუტის წვენის  მიღება (იხ. პუნქტი 4.4). გრეიპფრუტის წვენთან ურთიერთქმედების კვლევის შედეგებზე დაყრდნობით, არ შეიძლება გამოირიცხოს ის, რომ სერტრალინის  CYP3A4-ის  გამოხატულ ინჰიბიტორებთან (მაგალითად, პროტეაზას ინჰიბიტორებთან, კეტოკონაზოლთან, იტრაკონაზოლთან, პოზაკონაზოლთან, ვორიკონაზოლთან, კლარიტრომიცინთან, ტელიტრომიცინთან, ნეფაზოდონთან) ერთდროულ მიღებას შეუძლია გამოიწვიოს სერტრალინის სისტემური ზემოქმედების  შემდგომი მნიშვნელოვანი  მომატება. ეს ასევე ეხება CYP3A4-ის  საშუალოდ გამოხატულ ინჰიბიტორებს, ისეთებს, როგორიცაა აპრეპიტანტი, ერითრომიცინი, ფლუკონაზოლი, ვერაპამილი და დილტიაზემი. სერტრალინით მკურნალობის ფონზე თავიდან უნდა იქნას აცილებული CYP3A4-ის  მძლავრი ინჰიბიტორების გამოყენება.
CYP2C19-ის ნელი მეტაბოლიზმის მქონე პირებში სერტრალინის კონცენტრაცია პლაზმაში იყო დაახლოებით 50%-ით მეტი, ვიდრე სწრაფი მეტაბოლიზატმის მქონე პირებში (იხ. პუნქტი 5.2). არ არის გამორიცხული ურთიერთქმედების შესაძლებლობა ციტოქრომ CYP2C19-ის გამოხატულ ინჰიბიტორებთან (ისეთებთნ, როგორებიცაა ომეპრაზოლი, ლანსოპრაზოლი, პანტოპრაზოლი,  რაბეპრაზოლი, ფლუოქსეტინი, ფლუვოქსამინი).
სერტრალინის შრატის პიკური კონცენტრაცია შეიძლება გაიზარდოს საკვებთან ერთად მიღებისას.

დამატებითი ინფორმაცია განსაკუთრებული პოპულაციების შესახებ:
პედიატრიული პოპულაცია:
ეფექტურობა არ არის დადასტურებული მძიმე დეპრესიის მქონე პედიატრიულ პაციენტებში. არ არსებობს მონაცემები 6 წლამდე ასაკის ბავშვებში გამოყენებისა და ურთიერთქმედების შესახებ.

4.6 ფერტილობა, ორსულობა და ძუძუთი კვების პერიოდი

ზოგადი რეკომენდაცია
ორსულობის კატეგორია არის C.
რეპროდუქციული პოტენციალის მქონე ქალები / კონტრაცეფცია (კონტრაცეფცია)
რეპროდუქციული პოტენციალის მქონე ქალებმა სერტრალინის მიღების შემთხვევაში უნდა გამოიყენონ შესაბამისი კონტრაცეფციის მეთოდები.

ორსულობა
კონტროლირებადი კვლევები ორსული ქალების მონაწილეობით  არ ჩატარებულა. თუმცა, დაგროვილი მონაცემების არსებითმა რაოდენობამ არ დაადასტურა, რომ  სერტრალინს შეუძლია   განვითარების თანდაყოლილი მანკების გამოწვევა. ცხოველებზე ჩატარებულმა კვლევებმა დაამტკიცა ზეგავლენა რეპროდუქციულ ფუნქციაზე, სავარაუდოდ, დედის ტოქსიკურობასთან დაკავშირებული, რომელიც გამოწვეულია კომპონენტის ფარმაკოდინამიკური მოქმედებით და/ან დაკავშირებულია ნაყოფზე პირდაპირ ფარმაკოდინამიკურ მოქმედებასთან (იხ. 5.3).
შემოსული იყო შეტყობინებები იმის შესახებ, რომ ორსულობის დროს სერტრალინის გამოყენება იწვევდა მოხსნის რეაქციის მსგავს სიმპტომებს ზოგიერთ ახალშობილთან, რომელთა დედებიც ღებულობდნენ სერტრალინს. ეს ფენომენი ასევე აღინიშნებოდა სუმსი-ის ტიპის სხვა ანტიდეპრესანტების მიღებისასაც. სერტრალინის მიღება არ არის რეკომენდებული ორსულობის დროს, გარდა იმ გამონაკლისი შემთხვევებისა, როცა მკურნალობით გამოწვეული სარგებელი დედის კლინიკური მდგომარეობის თვალსაზრისით მნიშვნელოვნად აღემატება პოტენციური რისკს.  
დაკვირვებითი მონაცემები მიუთითებს მშობიარობის შემდგომი სისხლდენის მომატებულ რისკზე (2-ჯერ ნაკლები) მშობიარობამდე ერთი თვით ადრე, SSRI-ების და SNRI-ების მიღების შემდეგ (იხილეთ პუნქტები 4.4 და 4.8).
აუცილებელია ახალშობილის  დგომარეობაზე დაკვირვება, თუ   დედა აგრძელებს  სერტრალინის გამოყენებას ორსულობის ბოლო ეტაპზე, განსაკუთრებით კი მესამე ტრიმესტრში. თუ დედა იყენებს სერტრალინს ორსულობის ბოლო ეტაპზე, ახალშობილში შეიძლება გამოვლინდეს შემდეგი სიმპტომები სერტრალინის გამოყენებისას ორსულობის ბოლო პერიოდში: სუნთქვის უკმარისობა, ციანოზი, აპნოე, კრუნჩხვითი შეტევები, არასტაბილური ტემპერატურა, კვების სირთულე, ღებინება, ჰიპოგლიკემია, ჰიპერტონია, ჰიპოტონია, ჰიპერრეფლექსია, ტრემორი, მომატებული ნერვულ-რეფლექსური აღგზნებადობის სინდრომი, გაღიზიანებადობა, შენელებული მოქმედება, მუდმივი ტირილი, ძილიანობა და ძილის პრობლემები. ეს სიმპტომები შეიძლება გამოვლინდეს, როგორც სეროტონერგიული ზემოქმედების, ასევე პრეპარატის მოხსნის შედეგადაც. უმრავლეს შემთხვევაში გართულებები წარმოიქმნებოდა დაუყოვნებლივ ან უმოკლეს ვადებში მშობიარობის შემდეგ (24 საათზე ნაკლები).
ორსულობის დროს სუმსი-ს  გამოყენებისას არის პოტენციური რისკი ახალშობილებში მდგრადი ფილტვისმიერი ჰიპერტენზიის განვითარებისა. ეპიდემიოლოგიური მონაცემები მიუთითებს, რომ  ზოგიერთი სუმსი-ს  გამოყენებამ ორსულობის დროს, კერძოდ კი ორსულობის გვიან პერიოდში, შეიძლება გაზარდოს ახალშობილთან მდგრადი ფილტვისმიერი ჰიპერტენზიის (ამფჰ) განვითარების რისკი. შეფასებულმა რისკმა შეადგინა დაახლოებით  5 შემთხვევა 1000 ორულობიდან. ზოგადი გადათვლით რისკმა შეადგინა ამფჰ-ს  1-2 შემთხვევა 1000 ორსულობიდან. 
ორსულ ქალებში სერტრალინის გამოყენების შესახებ არასაკმარისი მონაცემები არსებობს.
ცხოველებზე ჩატარებულმა კვლევებმა აჩვენა რეპროდუქციული ტოქსიკურობა (იხილეთ ნაწილი 5.3). ადამიანებისთვის პოტენციური რისკი უცნობია.

დებიტუმ-სანოველი არ უნდა იქნას გამოყენებული ორსულობის დროს, თუ ეს აშკარა აუცილებლობა არ არის.
                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                                          
ძუძუთი კვება
გამოქვეყნებული მონაცემები დედის რძეში სერტრალინის დონის შესახებ, ამტკიცებენ, რომ სერტრალინისა და მისი  მეტაბოლიტის  N-დესმეთილსერტრალინის მხოლოდ მცირე რაოდენობა გამოიყოფა დედის რძეში. უმეტეს შემთხვევაში, ახალშობილის შრატში აღმოჩენილი იყო სერტრალინის უმნიშვნელო, პრაქტიკულად არაგანსაზღვრებადი დონე, რაც შეადგენს  დედის დონის დაახლოებით 50% (მაგრამ ახალშობილის ჯანმრთელობაზე მნიშვნელოვანი გავლენის გარეშე). დღესდღეობით არ დაფიქსირებულა გვერდითი ეფექტები იმ ახალშობილების ჯანმრთელობაზე, რომლებიც იმყოფებოდნენ სერტრალინის მიმღები დედების წიაღში, თუმცა, რისკის გამორიცხვა არ შეიძლება.  ამისდამიუხედავად, ორსულ დედებში სერტრალინის გამოყენება არ არის რეკომენდებული, თუ ექიმის შეფასებით მკურნალობის სარგებელი არ აღემატება რისკს. 

ფერტილობა
ცხოველებზე ჩატარებულ ექსპერიმენტალურ კვლევებში არ ყოფილა გამოვლენილი სერტრალინის მოქმედება ფერტილობის პარამეტრებზე (იხ. პუნქტი 5.3).
არსებობს ცალკეული კლინიკური მონაცემები, რომლებიც მიუთითებენ იმაზე, რომ ზოგიერთი სეროტონინის უკუმიტაცების სელექტიური ინჰიბიტორების (სუმსი) ეფექტს აქვს შექცევადი ხასიათი სპერმის ხარისხზე.
ამ პრეპარატების ზეგავლენა ადამიანის ფერტილობაზე დღემდე  დადგენილი არ არის.

4.7 გავლენა სატრანსპორტო საშუალებების მართვისა და მექანიზმებთან მუშაობის უნარზე 
ფარმაკოლოგიის კლინიკურმა კვლევებმა  აჩვენა, რომ სერტრალინი არ ახდენს ზემოქმედებას ფსიქო-მოტორულ ფუნქციაზე. ამისდამიუხედავად, ვინაიდან ფსიქოტროპულმა სამკურნალო საშუალებებმა შეიძლება იმოქმედონ მენტალურ ან ფიზიკურ შესაძლებლობებზე, რომლებიც საჭიროა პოტენციურად ისეთი საშიში მოქმედებების შესასრულებლად, როგორიცაა სატრანსპორტო საშუალებების მართვა ან მექანიზმებთან მუშაობა, პაციენტი სათანადოდ უნდა იყოს ინფორმირებული.  

4.8 არასასურველი რეაქციები
გულისრევა არის ყველაზე ხშირი არასასურველი ეფექტი. სოციალური შფოთვითი მდგომარეობის მკურნალობისას სერტრალინის მიმღები მამაკაცების 14%-ს უვითარდება სექსუალური დისფუნქცია (ეაკულაციის დარღვევა)  პლაცებოს ჯგუფის 0%-თან შედარებით.  გვერდითი ეფექტები  დამოკიდებულია დოზაზე და ხშირ შემთხვევაში ქრება უწყვეტი მკურნალობის დროს. 
არასასურვალი  ეფექტები, რომელიც ხშირად აღინიშნება ორმაგად ბრმა, პლაცებო-კონტროლირებად კვლევების ჩატარების დროს, სადაც მონაწილეობდნენ ოკა-ს, პანიკური შეტევის, პტსა-ს და სოციალური შფოთვითი მდგომარეობის მქონე პაციენტები, ანალოგიური იყო ზემოქმედებისა, რომელსაც აქვს ადგილი კლინიკური კვლევების ჩატარებისას დეპრესიის მქონე პაციენტების მონაწილეობით.
ქვემოთ ჩამოთვლილ   არასასურველი რეაქციები, რომლებიც გამოვლინდა პოსტრეგისტრაციულ პერიოდში (სიხშირე უცნობია) და  დეპრესიის, ოკა-ს, პანიკური აშლილობის, პტსა-ს და სოციალური შფოთვითი აშლილობის მდგომარეობის პლაცებო-კონტროლირებად კლინიკურ კვლევებში (სერტრალინის მიმღები პაციენტების საერთო რაოდენობა -  2542 , და პლაცებოსი - 2145).
გვერდითი მოვლენები კლასიფიცირდება სიხშირისა და ორგანოთა სისტემის კლასის მიხედვით შემდეგნაირად:
ძალიან ხშირი (≥1/10); ხშირი (≥1/100 to <1/10); არახშირი (≥1/1,000 to <1/100); იშვიათი (≥1/10,000 to <1/1,000); ძალიან იშვიათი (<1/10,000), სიხშირე უცნობია (არსებული მონაცემებით სიხშირის დადგენა შეუძლებელია).

	ინფექციური და პარაზიტარული დაავადებები

	ხშირი
	ზედა სასუნთქი გზების ინფექციები, ფარინგიტი, რინიტი

	არახშირი
	გასტროენტერიტი, შუა ოტიტი

	იშვიათი
	დივერტიკულიტი+

	კეთილთვისებიანი, ავთვისებიანი და დაუზუსტებელი წარმონაქმნები (კისტებისა და პოლიპების ჩათვლით)

	არახშირი
	ნეოპლაზმები

	დარღვევები სისხლისა და ლიმფური სისტემის მხრივ

	იშვიათი
	ლიმფადენოპათია,  ლეიკოპენია+, თრომბოციტოპენია*+

	დარღვევები იმუნური სისტემის მხრივ

	არახშირი
	ჰიპერმგრძნობელობის რეაქციები*, სეზონური ალერგია*

	იშვიათი
	ანაფილაქტოიდური რეაქცია,

	დარღვევები ენდოკრინული სისტემის მხრივ

	არახშირი
	ჰიპოთირეოზი*

	იშვიათი
	ჰიპერპროლაქტინემია *+, ანტიდიურეზული ჰორმონის არაადეკვატური სეკრეციის სინდრომი*+

	დარღვევები ნივთიერებათა ცვლისა და კვების მხრივ

	ხშირი
	დაქვეითებული მადა,  მომატებული მადა*

	იშვიათი
	შაქრიანი დიაბეტი*, ჰიპერქოლესტერინემია, ჰიპოგლიკემია*+, ჰიპერგლიკემია*+, ჰიპონატრიემია*

	ფსიქიკური დარღვევები

	ძალიან ხშირი
	უძილობა
	
	
	

	ხშირი
	დეპრესია*, დეპერსონალიზაცია, ღამის კოშმარები,  შფოთვა*, აღგზნებადობა*, დაძაბულობა, ლიბიდოს დაქვეითება*, კბილების კრაჭუნი*

	არახშირი
	სუიციდური აზრები/ქცევა, ფსიქოზური აშლილობა*, აპათია, პათოლოგიური აზროვნება, ჰალუცინაციები*, აგრესია*, ეიფორია*, პარანოია

	იშვიათი
	კონვერსიული აშლილობები*+, პარონიქია*+, მედიკამენტოზური დამოკიდებულება/მოხსნის სინდრომი, ლუნატიზმი, ნაადრევი ეაკულაცია

	დარღვევები ნერვული სისტემის მხრივ

	ძალიან ხშირი
	თავბრუსხვევა, თავის ტკივილი *, ძილიანობა

	ხშირი
	ტრემორი, მოძრაობების დარღვევა (ისეთი ექსტრაპირამიდული სიმპტომების ჩათვლით, როგორიცაა ჰიპერკინეზია, ჰიპერტონია, დისტონია, კბილების კრაჭუნი ან დარღვევები სიარულის დროს), პარესთეზია*,  ჰიპერტონია*, დისგევზია, ყურადღების დარღვევა,

	არახშირი
	ამნეზია, ჰიპესთეზია*, კუნთების უნებლიე შეკუმშვა*, სინკოპე*, ჰიპერკინეზია, შაკიკი* კონვულსიები*, პოსტურალური თავბრუსხვევა, კოორდინაციის დარღვევა,  მეტყველების დარღვევა  

	იშვიათი
	კომა*, აკატიზია (იხ. პუნქტი 4.4), დისკინეზია, ჰიპერესთეზია, თავის ტვინის სისხლძარღვების სპაზმი (კოლა-ფლემინგის შექცევადი ცერებრალური ვაზოკონსტრიქციის სინდრომის ჩათვლით)*+, ფსიქომოტორული მოუსვენრობა*+ (იხ. პუნქტი 4.4), მგრძნობელობის დარღვევა, ქორეოათეტოზი+. ასევე იყო ინფორმაცია სეროტონინური სინდრომისა* ან ავთვისებიანი ნეიროლეფსიური სინდრომის ნიშნებისა და სიმპტომების შესახებ, ისეთების, როგოორიცაა აღგზნებადობა, ცნობიერების აღრევა, პროფუზული ოფლიანობა, დიარეა, ციება, ჰიპერტენზია, კუნთების რიგიდულობა და ტაქიკარდი, რაც ზოგ შემთხვევაში განპირობებულია სეროტონინერგული პრეპარატების კომბინირებული გამოყენებით+

	დარღვევები მხედველობის ორგანოების მხრივ

	ხშირი
	მხედველობის დარღვევა*

	არახშირი
	მიდრიაზი*

	იშვიათი
	გლაუკომა, ცრემლდენის დარღვევები, სკოტომა, გაორება, სინათლის შიში, ჰიფემა*+, , მხედველობის დარღვევები+, სხვადასხვა ზომის გუგები*+

	უცნობი
	მაკულოპათია

	დარღვევები სმენის ორგანოების და წონასწორობის მხრივ

	ხშირი
	ტინიტუსი*

	არახშირი
	ყურის ტკივილი

	დარღვევები გულის  მხრივ

	ხშირი
	პალპოტაცია*

	არახშირი
	ტაქიკარდია* , დარღვევები გულის მხრივ

	იშვიათი
	მიოკარდიუმის ინფარქტი*+, ბრადიკარდია, QTс* ინტერვალის გახანგრძლივება (იხ. პუნქტები 4.4, 4.5 და 5.1), Torsade de Pointes*+ (იხ.  პუნტები 4.4, 4.5 და 5.1),  

	დარღვევები სისხლძარღვების მხრივ

	ხშირი
	 ალები*

	არახშირი
	ჰიპერტენზია*, ალები, ანომალური სისხლდენა (მაგალითად, კუჭ-ნაწლავური სისხლდენა*), ჰემატურია*

	იშვიათი
	პერიფერიული იშემია

	დარღვევები სასუნთქი სისტემის, გულმკერდისა და შუასაყრის ორგანოების მხრივ

	ხშირი
	მთქნარება*

	არახშირი
	ბრონქოსპაზმი*, ქოშინი, ცხვირიდან სისხლდენა *,

	იშვიათი
	ხორხის სპაზმი, ჰიპერვენტილაცია, ჰიპოვენტილაცია, ხიხინი*+, დისფონია, სლოკინი, ფილტვების ინტერსტიციული დაავადება*+, ეოზინოფილური პნევმონია*+*,  

	დარღვევები კუჭ-ნაწლავის ტრაქტის მხრივ

	ძალიან ხშირი
	გულისრევა დიარეა,  პირის სიმშრალე

	ხშირი
	ტკივილის მუცლის არეში*, ღებინება*, ყაბზობა*, დისპეფსია, მეტეორიზმი

	არახშირი
	ეზოფაგიტი, დისფაგია, ბუასილი, ჰიპერსალივაცია, ენის დაავადებები, ბოყინი, კბილების დაზიანება, მელენა, გლოსიტი 

	იშვიათი
	წყლულები პირის ღრუში, ჰემატოქეზია,  სტომატიტი, დაწყლულებული ენა, პანკრეატიტი*+

	უცნობი
	მიკროსკოპული კოლიტი*

	ჰეპატობილიარული დარღვევები

	იშვიათი
	ღვიძლის სერიოზული დაავადებები, მათ შორის ღვიძლის ფუნქციის დარღვევა, ჰეპატიტი, სიყვითლე და ღვიძლის უკმარისობა

	დარღვევები კანის და კანქვეშა ქსოვილის მხრივ

	ხშირი
	კანისმიერი გამონაყარი*, ჰიპერჰიდროზი

	არახშირი
	პერიორბიტალური შეშუპება*, პურპურა*, ალოპეცია*, ცივი ოფლი, კანის სიმშრალე, ჭინჭრის ციება*,  ქავილი*,  დერმატიტი, სახის შეშუპება

	იშვიათი
	იშვიათი შეტყობინებები კანის სერიოზული გვერდითი რეაქციების შესახებ:  მაგალითად, სტივენს-ჯონსონის სინდრომი და ეპიდერმული ნეკროლიზი*+, კანისმიერი რეაქციები*+,  ანგიონევროზული შეშუპება, ფოტომგრძნობელობა+), ბულოზური დერმატიტი, ფოლიკულური გამონაყარი,  თმის სტრუქტურის  ცვლილება, კანის არანორმალური  სუნი

	დარღვევები ძვალ-კუნთოვანი და შემაერთებელი ქსოვილის მხრივ

	ხშირი
	ართრალგია+, მიალგია, ზურგის ტკივილი

	არახშირი
	ოსტეოართრიტი, კუნთების სისუსტე, კუნთების თრთოლვა, კუნთების კრუნჩხვითი  შეკუმშვები*, 

	იშვიათი
	რაბდომიოლიზი*+, დარღვევები ძვლების მხრივ

	უცნობი
	ტრიზმი*

	დარღვევები თირკმლისა და შარდგამომყოფი გზების მხრივ

	არახშირი
	პოლაკიურია, ნიქტურია, შარდის შეკავება, პოლიურია, შარდვის დარღვევა, შარდის შეუკავებლობა*

	იშვიათი
	ოლიგურია, შარდვის დაწყების გაძნელება*

	დარღვევები რეპროდუქციული ორგანოებისა და სარძევე ჯირკვლების მხრივ

	ძალიან ხშირი
	ეაკულაციის შეუძლებლობა

	ხშირი
	ერექციული დისფუნქცია, არარეგულარული მენსტრუაცია*, 

	არახშირი
	ვაგინალური სისხლდენა, სექსუალური დისფუნქცია (იხ. პუნტი 4.4), მენორაგია, სექსუალური დისფუნქცია ქალებში  (იხ. პუნქტი 4.4)

	იშვიათი
	ატროფიული ვულვოვაგინიტი, ბალანოპოსთიტი*+,  გენიტალური გამონადენი, გინეკომასტია*+, პრიაპიზმი*, გალაქტორეა*

	უცნობი
	მშობიარობისშემდგომი სისხლდენა**

	ზოგადი დარღვევები და დარღვევები შეყვანის ადგილზე

	ძალიან ხშირი
	დაღლილობა *

	ხშირი
	ტკივილი გულ-მკერდის არეში*, შეუძლოდ ყოფნა*, ციება*, ასთენია*

	არახშირი
	პერიფერიული შეშუპებები*, შემცივნება, სიარულის დარღვევა, წყურვილი

	იშვიათი
	თიაქარი,  მედიკამენტების ამტანუნარიანობის შემცირება

	ზეგავლენა ლაბორატორიული და ინტრუმენტალურ კვლევების შედეგებზე

	ხშირი
	სხეულის მასის  მომატება*

	არახშირი
	ალანინამინტრანსფერაზას დონის მატება,* ასპარტატამინოტრანსფერაზას დონის  მომატება*, სხეულის მასის შემცირება*

	იშვიათი
	სათესლე სითხის ანომალური ცვლილება, სისხლის შრატში ქოლესტერინის დონის მომატება, თრომბოციტების ფუნქციის ცვლილებები, ლაბორატორიული ანალიზების შედეგების ცვლილება, 

	ტრავმები, ინტოქსიკაცია და მანიპულაციის გართულებები 

	ხშირი
	ტრავმები

	ქირურგიული და სამედიცინო პროცედურები

	იშვიათი
	ვაზოდილატაცია

	თუ გვერდითი რეაქცია დეპრესიის, ობსესიურ-კომპულსიური აშლილობის, პანიკური აშლილობის, პოსტტრავმული სტრესული აშლილობის ან სოციალური შფოთვითი აშლილობის დროს გამოვლინდა, ორგანოების კლასი დეპრესიის კვლევებში ორგანოების კლასის მიხედვით დაჯგუფდა.

*ეს გვერდითი რეაქციები  დარეგისტრირდა პოსტრეგისტრაციულ პერიოდში.
+ გვერდითი რეაქციების სიხშირე განისაზღვრებოდა ნდობის ინტერვალის ზედა ზღვარის 95% საფუძველზე „სამთა წესის“  გამოყენებით (The Rule of 3).
**ეს გვერდითი რეაქციები აღინიშნებოდა სუმსი-სა და სნუმი-ს კლასის პრეპარატების გამოყენების დროს (იხ. პუნქტები 4.4 და 4.6)



მოხსნის სიმპტომები აღინიშნებოდა სერტრალინით მკურნალობის შეწყეტისას
მკურნალობის შეწყვეტისას მოხსნის სიმპტომები არის ხშირი, განაკუთრებით მკურნალობის უეცრად შეწყვეტის შემთხვევაში. თავბრუსხვევა, სენსორული დარღვევები (პარესთეზიის ჩათვლით), ძილის დარღვევა (მათ შორის უძილობა და კაშკაშა სიზმრები), მოუსვენრობა ან შფოთვა, გულისრევა და/ან ღებინება, ტრემორი და თავის ტკივილი ყველაზე გავრცელებული რეაქციებია. ზოგადად ამ სიმპტომებს აქვთ სუსტი ან ზომიერი ხასიათი და  ქრებიან სპონტანურად, თუმცა, ზოგიერთ პაციენტთან ისინი შეიძლება გამოვლინდეს მძიმე და/ან ხანგრძლივი ფორმით. ამიტომ რეკომენდებულია, მკურნალობის შეწყეტამდე სერტრალინის დოზის თანდათანი შემცირება, თუ სერტრალინით მკურნალობა აღარ არის საჭირო (იხ. პუნქტები 4.2 და 4.4).

დამატებითი ინფორმაცია განსაკუთრებული პოპულაციებისთვის 
პედიატრიული პოპულაცია
გვერდითი რეაქცების  საერთო პროფილი 600-ზე მეტ არასრულწლოვანი ასაკის  პაციენტში, რომლებიც ღებულობდნენ სერტრალინს,  ზოგადად იყო მსგავსი ზრდასრულების მონაწილეობით ჩატარებული კვლევების მონაცემებისა. შემდეგი გვერდითი მოვლენები დაფიქსირდა კონტროლირებადი კვლევების მიმდინარეობისას  (n=281 პაციენტს,  რომელიც  ღებულობდა სერტრალინს): 
ძალიან ხშირი (≥1/10): თავის ტკივილი (22%), უძილობა (21%), დიარეა (11%) და გულისრევა (15%).
ხშირი (≥1/100 - <1/10-მდე): ტკივილი გულ-მკერდის არეში, მანია, ცხელება, ღებინება, ანორექსია, აფექტური ლაბილურობა, აგრესია, მოუსვენრობა, გაღიზიანებადობა, ყურადღების დარღვევა, თავბრუსხვევა, ჰიპერკინეზია, შაკიკი, ძილიანობა, ტრემორი, მხედველობის დარღვევა, პირის სიმშრალე, საჭმლის მონელების დარღვევა, ღამის კოშმარები, დაღლილობა, შარდის შეუკავებლობა, გამონაყარი, აკნე, ცხვირიდან სისხლდენა, მეტეორიზმი. 

არახშირი (≥1/1000 - <1/100-მდე):  QT ინტერვალის გახანგრძლივება ეკგ-ზე(იხ. პუნქტები 4.4, 4.5 და 5.1 ), სუიციდის მცდელობები, კონვულსიები, ექსტრაპირამიდული დარღვევები, პარესთეზია, დეპრესია, ჰალუცინაციები, პურპურა, ჰიპერვენტილაცია, ანემია, ღვიძლის ფუნქციის დარღვევა, ალანინამინოტრანსფერაზას მომატებული დონე, ცისტიტი, მარტივი ჰერპესი, გარე ოტიტი, ყურის ტკივილი, თვალის ტკივილი, მიდრიაზი, შეუძლოდ ყოფნა, ჰემატურია, პუსტულოზური  გამონაყარი, რინიტი, დაზიანებები,  სხეულის წონის შემცირება,  კუნთების თრთოლვა, არანორმალური სიზმრები, აპათია, ალბუმინურია, პოლაკიურია, პოლიურია,  ტკივილი სარძევე ჯირკვლში, მენსტრუალური ციკლის დარღვევები, თმის ცვენა, დერმატიტი, კანის სხვა დაავადებები, კანის სუნის ცვლილება, ჭინჭრის ციება, ბრუქსიზმი, ალები.
სიხშირე უცნობია: შარდის შეუკავებლობა ძილში (ენურეზი).

ხანდაზმული ასაკის პაციენტები
სუმსი-სა და სნუმი-ს გამოყენება, სერტრალინის ჩათვლით,  დაკავშირებული იყო კლინიკურად მნიშვნელოვანი ჰიპონატრიემიის განვითარების შემთხვევებთან ხანდაზმულ პაციენტებში, რომლებიც შეიძლება ყოფილიყვნენ  აღნიშნული გვერდითი მოვლენის მაღალი რისკის ჯგუფში. ეპიდემიოლოგიურმა კვლევები, რომელიც ჩატარდა ძირითადად 50 და მეტი წლის ასაკის პაციეტების მონაწილეობით, მოწმობენ იმის შესახებ, რომ   არსებობს ძვლების მოტეხილობის  მომატებული რისკი იმ პაციენტებში, რომლებიც ღებულობდნენ სუმსი-სა და ტრიციკლურ ანტიდეპრესანტებს  (ტცა). ურთიერთქმედების მექანიზმი, რომელიც იწვევს ამ რისკს, უცნობია. 

4.9 დოზის გადაჭარბება
ტოქსიკურობა
სერტრალინს აქვს უსაფრთხოების შეზღუდვები, რაც დამოკიდებულია პაციენტთა პოპულაციაზე და/ან თანმხლებ მედიკამენტებზე.  ცნობილია შემთხვევები ლეტალური შედეგით სერტრალინის  დოზის გადაჭარბების დროს  სხვა სამკურნალო საშუალებებთან და/ან ალკოჰოლთან კომბინაციისას. ამასთან დაკავშირებით  დოზის გადაჭარბების ყველა შემთხვევაში აუცილებელია ინტენსიური მკურნალობა.

სიმპტომები 
დოზის გადაჭარბების სიმპტომები მოიცავს: სეროტონინით განპირობებულ გვერდით ეფექტებს, ისეთებს, როგორიცაა ძილიანობა, კუჭ-ნაწლავის დარღვევები  (გულისრევა და ღებინება), ტაქიკარდია, ტრემორი, მოუსვენრობა და  თავბრუსხვევა. იშვიათად  ფიქსირდებოდა კომა. 
სერტრალინის დოზის გადაჭარბებისას იტყობინებობდნენ  QTс ინტერვალის გახანგრძლივებისა  და პირუეტული ტიპის არითმიის განვითარების შესახებ. ამიტომ სერტრალინის დოზის გადაჭარბების ყველა შემთხვევაში რეკომენდებულია ეკგ მონიტორინგი (იხ. პუნქტები 4.4, 4.5 და 5.1).

მკურნალობა 
სერტრალინის სპეციფიკური ანტიდოტი არ არსებობს. უზრუნველყოფილი უნდა იყოს სასუნთქი გზების ნორმალური გამტარობა, ხოლო საჭიროების შემთხვევაში ფილტვის შესაბამისი ოქსიგენაცია და ვენტილაცია. აქტივირებული ნახშირი, რომელიც შეიძლება გამოყენებული იქნას  საფაღარათო საშუალებთან კომბინაციაში,  შეიძლება უფრო ეფექტური აღმოჩნდეს, ვიდრე კუჭის ამორეცხვა, ასეთი მეთოდი განსახილველია დოზის გადაჭარბების მკურნალობის დროს. არ არის რეკომენდებული ღებინების გამოწვევა. მიზანშეწონილია გულის მუშაობის (ეკგ)  და სხვა სასიცოცხლოდ მნიშვნელოვანი ორგანოების მაჩვენებლების კონტროლი  და სიმპტომური და შემანარჩუნებელი თერაპიის ჩატარება. ფორსირებული დიურეზის, დიალიზის, ჰემოპერფუზიის და გაცვლითი სისხლის გადასხმის გამოყენება არ არის მიზანშეწონილი სერტრალინის განაწილების დიდი მოცულობის გამო. 

5. ფარმაკოლოგიური თვისებები
5.1 ფარმაკოდინამიური თვისებები
ფარმაკოთერაპიული ჯგუფი: ნერვული სისტემა, ფსიქოანალეპტიკები, ანტიდეპრესანტები, სეროტონინის უკუმიტაცების სელექტიური ინჰიბიტორები (სუმსი).
ათქ კოდი: N06AB06

მოქმედების მექანიზმი 
სერტრალინი in vitro წარმოადგენს ნეირონული სეროტონინის (5 HT) უკუმიტაცების ძლიერ, სპეციფიკურ ინჰიბიტორს, რაც იწვევს 5-HT-ის მოქმედების პოტენცირებას ცხოველებში.  იგი ძალიან სუსტად მოქმედებს ნორადრენალინისა და დოპამინის უკუმიტაცებაზე. თერაპიულ დოზებში სერტრალინი ბლოკავს ადამიანის თრომბოციტებით სეროტონინის უკუმიტაცებას. ის  არ ახდენს მასტიმულირებელ, სედაციურ ან ანტიქოლინერგულ და კარდიოტოქსიკურ მოქმედებას, რაც დადასტურებულია ცხოველებზე ჩატარებული კვლევებით. ჯანმრთელ მოხალისეებში ჩატარებულ კონტროლირებად კვლევებში სერტრალინის შეყვანის შემდეგ არ ყოფილა დაფიქსირებული  სედაციურ ეფექტი და ფსიქომეტრული ფუნქციების ცვლილება. 5-HT-ის უკუმიტაცების სელექტიური ინჰიბირების წყალობით  სერტრალინი  არ აძლიერებს კატექოლამინერგულ მოქმედებას. სერტრალინი  არ ამჟღავნებს აფინობას მუსკარინული (ქოლინერგიული), სეროტონინერგული, დოფამინერგიული, ადრენერგიული, ჰისტამინერგიული, გამა-ამინოერბოს მჟავის ან ბეზოდიაზეპინური რეცეპტორების მიმართ. სერტრალინის ხანგრძლივი გამოყენება ცხოველებში დაკავშირებული იყო  თავის ტვინის ნორეპინეფრინული რეცეპტორების რეგულაციის დაქვეითებასთან, რაც აღინიშნებოდა  სხვა კლინიკურად ეფექტურ  ანტიდეპრესანტებთან და ანტიობსესიურ სამკურნალო პრეპარატებთანაც.

სერტრალინისთვის  არ არის დამახასიათებელი ბოროტად გამოყენების შესაძლებლობა.  ადამიანებში სერტრალინის, ალპრაზოლამის და დ-ამფეტამინის შედარებითი ადიქტოგენური პოტენციალის  პლაცებო-კონტროლირებად,  ორმაგად ბრმა რანდომიზირებულ კვლევებში სერტრალინს არ  ჰქონდა დადებითი სუბიექტური ეფექტი, რომელიც მიუთითებდა ადიქტოგენურ პოტენციალზე. პირიქით, კვლევას დაქვემდებარებულმა სუბიექტებმა შეაფასეს როგორც ალპრაზოლამი, ისევე დ-ამფეტამინი მნიშვნელოვნად  უფრო მეტად, ვიდრე პლაცებო, პრეპარატის მიმართ მიდრეკილების, ეიფორიის და ადიქტოგენური პოტენციალის მაჩვენებლებით. სერტრალინი არ იწვევს სტიმულაციას და შფოთვის გრძნობას, რაც დამახასიათებელია დ-ამფეტამინისთვის, და არც სედაციას და ფსიქომოტორულ დარღვევებს, რაც დამახასიათებელია  ალპრაზოლამისთვის. სერტრალინი არ ასრულებს დადებითი სტიმულის ფუნქციას რეზუს-მაკაკებში, რომლებსაც ასწავლეს კოკაინის დამოუკიდებლად შეყვანა და არ ცვლის  არც დ-ამფეტამინს და არც პენტობარბიტალს როგორც დისკრიმინაციული სტიმული მაკაკა-რეზუსებისთვის. 

კლინიკური ეფექტურობა და უსაფრთხოება
დიდი დეპრესიული აშლილობა
ჩატარებული იყო კვლევა, სადაც მონაწილეობდნენ ამბულატორიული პაციენტები დიაგნოსტირებული დეპრესიით, რომლებიც რეაგირებდნენ მკურნალობაზე  პირველადი 8 კვირიანი ღია ფაზის მკურნალობის ბოლოს, იღებდნენ რა სერტრალინს დღეში 50-200 მგ დოზით . ეს პაციენტები (n=295)  რანდომიზირებულნი იყვნენ 44 კვირიანი ორმაგად ბრმა კვლევის გასაგრძელებლად სერტრალინის დღეში 50-200 მგ  დოზის და პლაცებოს შესასწავლად.  რეციდივების სიხშირის სტატისიკურად მნიშვნელოვანი შემცირება აღინიშნებოდა სერტრალინის მიმღებ პაციენტებში, პლაცებოს ჯგუფთან შედარებით. საშუალო დოზამ პაციენტებისთვის, რომლებმაც დაასრულეს კვლევა, შეადგინა 70 მგ დღეში. მკურნალობაზე რეაქციის მქონე პაციენტების პროცენტი (განისაზღვრება იმ პაციენტების რაოდენობიდან, ვისაც არ ჰქონდათ რეციდივი),  რომლებიც იღებდნენ მკურნალობას სერტრალინით   და პლაცებოთი, შეადგინა 83,4% და 60,8% შესაბამისად. 

პოსტ-ტრავმული სტრესული აშლილობა (პტსა)
პაციენტთა საერთო რაოდენობის პტსა-ს სამი კვლევის გაერთიანებული  მონაცემები მოწმობენ  იმაზე, რომ საპასუხო რეაქციის მაჩვენებლები მამაკაცებში იყო უფრო ნაკლები, ვიდრე ქალებში.  ორ დადებით საერთო კვლევაში მამაკაცებისა და ქალების რეაქცია  სერტრალინით მკურნალობაზე პლაცებოსთან შედარებით იყო თითქმის ერთნაირი (ქალები: 57,2% vs 34,5%; მამაკაცები: 53,9% vs 38,2%). გაერთიანებულ საერთო კვლევებში მამრობითი და მდედრობითი  სქესის პაციენტების რაოდენობამ შეადგინა 184 და 430 შესაბამისად, და ამიტომ, შედეგები  ქალებში უფრო მრავალრიცხვანი აღმოჩნდა, ხოლო მამაკაცებს საწყის მდგომარეობაში უფიქსირდებოდათ სხვა პარამეტრებიც  (პრეპარატების ბოროტად გამოყენების უფრო ხშირი შემთხვევები, უფრო ხანგრძლივი მკურნალობა, ტრავმის წყარო და ა.შ.), რომელთაც შეეძლოთ ეფექტურობაზე ზეგავლენის მოხდენა.

გულის ელექტროფიზიოლოგია
[bookmark: _Hlk203600691][bookmark: _Hlk203601083][bookmark: _Hlk203601361]QTс-ს სპეციალურ კვლევებში ჯანმრთელი მოხალისეების მონაწილეობით, რომლებიც იღებდნენ სუპერთერაპიულ დოზებს (400 მგ/დღე-ღამეში, რაც ორჯერ აღემატება რეკომენდებულ სადღეღამისო დოზას) და იმყოფებოდნენ წონასწორობის მდგომარეობაში, პრეპარატის მიღებიდან 4 საათის შემდეგ სერტრალინის ჯგუფში და პლაცებოს ჯგუფში QTcF-ს მნიშვნელობებს შორის უმცირესი კვადრატების მეთოდით განსაზღვრული  საშუალო სხვაობების (11.666 მწმ) ორმხრივი 90% ნდობის ინტერვალის (ნი) ზედა ზღვარი  აღემატებოდა წინასწარ განსაზღვრულ ზღვარს-10 მწმ-ს. პასუხის/ სისტემური ზემოქმედების ანალიზმა დაადგინა QTcF-სა და სერტრალინის პლაზმაში  კონცენტრაციას [0.036 მწმ/(ნგ/მლ); p <0.0001] შორის დადებითი ურთიერთკავშირი. სისტემური ზემოქმედების/პასუხის ანალიზის შედეგების საფუძველზე QTcF-ს კლინიკურად მნიშვნელოვანი გახანგრძლივების (წინასწარ განსაზღვრული 90% ნი-ითვის, რომელიც აღემატება 10 მწმ-ს) ზღვარს წარმოადგენს Смах-ის მნიშვნელობა, რომელიც 2,6 ჯერ აღემატება Смах-ის საშუალო მნიშვნელობას (86 ნგ/მლ) სერტრალინის მაქსიმალური რეკომენდებული დოზის (200 მგ/დღე-ღამეში) მიღების შემდეგ (იხ. პუნქტები 4.4, 4,5, 4,8 და 4,9).

ოკა ბავშვებში 
სერტრალინის (50-200 მგ/დღეში) უსაფრთხოება და  ეფექტურობა შეისწავლებოდა  ოკა-ს მქონე ამბულატორიულ პედიატრიულ პაციენტებში  (6-12 წლის ბავშვებსა და 13-17 წლის მოზარდებში), რომელთაც არ ჰქონდათ დეპრესია. პლაცებო-კონტროლირებადი, ცალმხრივი, ბრმა ერთკვირიანი კვლევის შემდეგ  პაციენტებს დაენიშნათ არარეგულარული მკურნალობა სერტრალინით ან პლაცებოთი, მოქნილი დოზირებით 12 კვირის განმავლობაში. ბავშვებს (6-12 წელი) თავდაპირველად დაენიშნათ მკურნალობა 25 მგ დოზით. პაციენტებმა, რომლებიც იღებდნენ სერტრალინს, აჩვენეს სიმპტომების მნიშვნელოვანი გაუმჯობესება  პლაცებოს ჯგუფთან შედარებით, იელ-ბრაუნის ობსესიურ-კომპულსური სინდრომის შკალას CY-BOCS (p=0,005),  აშშ-ის ფსიქიკური ჯანმრთელობის ნაციონალური ინსტიტუტის გლობალურ ობსესიურ-კომპულსური სინდრომის შკალასა (p=0,019) და გაუმჯობესების საერთო კლინიკური შთაბეჭდილების შკალას მიხედვით  (p=0,002). გარდა ამისა, სერტრალინის ჯგუფში აღინიშნებოდა უფრო მნიშვნელოვანი გაუმჯობესების ტენდენცია პლაცებოს ჯგუფთან შედარებით, და ასევე მძიმე დაავადების საერთო კლინიკური შთაბეჭდილების შკალაზე  (p=0,089). რაც შეეხება CY-BOCS შკალას,  ქულების რაოდენობა, რომელიც ახასიათებს საშუალო საწყის მდგომარეობას და მის ცვლილებას პლაცებოს ჯგუფში შესაბამისად შეადგინა  22,25±6,15 და -3,4±0,82, მაშინ როცა სერტრალინის ჯგუფის ანალოგიურმა მაჩვენებლებმა შეადგინა 23,36±4,56 და -6,8±0,87 შესაბამისად. რეტროსპექტიულ post hoc ანალიზში, რესპოდენტების რაოდენობამ, რომელთაც ჰქონდათ 25%-იანი ან  მეტი შემცირება CY-BOCs-ის (ეფექტურობის პირველადი საზომი) შკალის მიხედვით საწყისი მდგომარეობიდან პირველად წერტილამდე, შეადგინა 53%-ს სერტრალინის მიმღებთა ჯგუფში, 37%  შედარებით პლაცებოს ჯგუფში (p=0.03).
არასრულწლოვან პაციენტებში უსაფრთოხებისა და ეფექტურობის  გრძელვადიანი მონაცემები არ მოიპოვება.
6 წლამდე ასაკის ბავშვებში მონაცემები არ მოიპოვება.

ობსესიურ-კომპულსიური აშლილობა (OCD)
სერტრალინის ჰიდროქლორიდის ეფექტურობა ობსესიურ-კომპულსიური აშლილობის მკურნალობაში დადასტურდა სამ მულტიცენტრულ, პლაცებო-კონტროლირებად კვლევაში (OCD-1, OCD-2 და OCD-3 კვლევები) არადეპრესიულ მოზრდილებში (18-65 წლის). სამივე კვლევაში მონაწილე პაციენტებს ჰქონდათ საშუალო და მძიმე ობსესიურ-კომპულსიური აშლილობა (DSM-III ან DSM-III-R) და საწყის ეტაპზე მათ ჰქონდათ 23-დან 25-მდე საერთო ქულა იელ-ბრაუნის ობსესიურ-კომპულსიური შკალით (Y-BOCS).
· OKB-1 კვლევა წარმოადგენდა 8-კვირიან, რანდომიზებულ, პლაცებო-კონტროლირებად კვლევას, რომლის დროსაც სერტრალინის ჰიდროქლორიდის მოქნილი დოზები გამოიყენებოდა 50-200 მგ/დღეში დიაპაზონში და სერტრალინის ჰიდროქლორიდი ტიტრირდა 50 მგ დოზის ზრდით ყოველ 4 დღეში მაქსიმალურ ასატან დოზამდე. კვლევაში მონაწილე პირების საშუალო დოზა იყო 186 მგ/დღეში. სერტრალინის ჰიდროქლორიდის მიმღებ პაციენტებში Y-BOCS საერთო ქულის საშუალო შემცირება (n=43) დაახლოებით 4 ქულა იყო, რაც სტატისტიკურად მნიშვნელოვნად აღემატებოდა პლაცებოთი ნამკურნალებ პაციენტებში 2-ქულიან შემცირებას (n=44). Y-BOCS ქულის საშუალო ცვლილება საწყისიდან ბოლო ვიზიტამდე (ძირითადი ეფექტურობის საბოლოო წერტილი) იყო - 3.79 სერტრალინის ჰიდროქლორიდისთვის და -1.48 პლაცებოსთვის.
· ობსესიურ-კომპულსიური აშლილობის მე-2 კვლევა წარმოადგენდა 12-კვირიან, რანდომიზებულ, პლაცებო-კონტროლირებად, ფიქსირებული დოზით სერტრალინის ჰიდროქლორიდის კვლევას, რომელიც მიიღებოდა 50, 100 და 200 მგ/დღეში დოზებით. სერტრალინის ჰიდროქლორიდი (n=240) ტიტრირებული იყო 50 მგ დოზის ზრდით ყოველ 4 დღეში ერთხელ, 2 კვირის განმავლობაში. სერტრალინის ჰიდროქლორიდის 50 მგ და 200 მგ/დღეში დოზით მიმღებ პაციენტებში Y-BOCS ქულების საშუალო შემცირება დაახლოებით 6 პუნქტით იყო, რაც სტატისტიკურად მნიშვნელოვნად აღემატებოდა პლაცებოთი ნამკურნალებ პაციენტებში დაფიქსირებულ 3-პუნქტიან შემცირებას (n=84). Y-BOCS ქულის საშუალო ცვლილება საწყისიდან ბოლო ვიზიტამდე (ძირითადი ეფექტურობის საბოლოო წერტილი) იყო -5.7 სერტრალინის ჰიდროქლორიდისთვის (50 მგ, 100 მგ და 150 მგ-ის გაერთიანებული შედეგები) და -2.85 პლაცებოსთვის.
· OKB-3 კვლევა წარმოადგენდა 12-კვირიან, რანდომიზებულ, პლაცებო-კონტროლირებად კვლევას, რომელშიც გამოიყენებოდა სერტრალინის ჰიდროქლორიდის მოქნილი დოზები 50-დან 200 მგ-მდე დღეში; კვლევაში მონაწილეთა საშუალო დოზა იყო 185 მგ/დღეში. სერტრალინის ჰიდროქლორიდი (n=241) ტიტრირებული იყო 50 მგ დოზის ნამატებით ყოველ 4 დღეში ერთხელ, იმ დოზამდე, რომელზეც პაციენტი შემთხვევითი შერჩევის პრინციპით შეირჩა. სერტრალინის ჰიდროქლორიდის მიმღებ პაციენტებში Y-BOCS საერთო ქულის საშუალო შემცირება დაახლოებით 7 ქულა იყო, რაც სტატისტიკურად მნიშვნელოვნად აღემატებოდა პლაცებოთი ნამკურნალებ პაციენტებში დაახლოებით 4 ქულით შემცირებას (n=84). Y-BOCS ქულის საშუალო ცვლილება საწყისიდან ბოლო ვიზიტამდე (ძირითადი ეფექტურობის საბოლოო წერტილი) იყო -6.5 სერტრალინის ჰიდროქლორიდისთვის და -3.6 პლაცებოსთვის.

ასაკისა და სქესის შედეგზე ზემოქმედების ანალიზმა არ აჩვენა ასაკის ან სქესის მიხედვით რეაგირების განსხვავებები.

სერტრალინის ჰიდროქლორიდის ეფექტურობა შესწავლილი იქნა ობსესიურ-კომპულსიური აშლილობის რეციდივის რისკის შემცირების თვალსაზრისით. ობსესიურ-კომპულსიური აშლილობის მე-4 კვლევაში, 18-79 წლის ასაკის პაციენტები, რომლებიც აკმაყოფილებდნენ ობსესიურ-კომპულსიური აშლილობის DSM-III-R კრიტერიუმებს და რეაგირებდნენ სერტრალინის ჰიდროქლორიდის 50-200 მგ/დღეში მიღებაზე 52-კვირიან ერთჯერად-ბრმა კვლევაში (n=224), რანდომიზებულად შეირჩნენ სერტრალინის ჰიდროქლორიდის გაგრძელების ან პლაცებოს მიღების 28 კვირამდე დაკვირვების მიზნით, რათა გაანალიზებულიყო შეწყვეტა რეციდივის ან არასაკმარისი კლინიკური პასუხის გამო. ერთჯერად-ბრმა კვლევის დროს, პასუხი განისაზღვრა, როგორც Y-BOCS ქულის ≥25%-იანი შემცირება საწყის მაჩვენებელთან შედარებით და CGI გაუმჯობესება 1-ით (დიდი გაუმჯობესება), 2-ით (მნიშვნელოვანი გაუმჯობესება) ან 3-ით (მინიმალური გაუმჯობესება). ორმაგ-ბრმა ფაზაში არასაკმარისი კლინიკური პასუხი მიუთითებდა პაციენტის მდგომარეობის გაუარესებაზე, როგორც ეს შეფასდა მკვლევარის მიერ, რამაც გამოიწვია კვლევის შეწყვეტა. ორმაგ-ბრმა ფაზის დროს, რეციდივი განისაზღვრა, როგორც შემდეგი პირობების დაკმაყოფილება (1 და 2 პირობები დაკმაყოფილდა სამ ზედიზედ ვიზიტზე და 3 მდგომარეობა დაკმაყოფილდა ვიზიტზე 3):

· მდგომარეობა 1: Y-BOCS ქულა გაზრდილია ≥ 5 ქულით და მინიმუმ 20 ქულით საწყის ნიშნულთან შედარებით
· მდგომარეობა 2: CGI-I გაზრდილია ≥ 1 ქულით
· მდგომარეობა 3: პაციენტის მდგომარეობის გაუარესება, რომელიც, მკვლევარის შეფასებით, ალტერნატიულ მკურნალობას მოითხოვს

შემდგომი 28-კვირიანი პერიოდის განმავლობაში, პაციენტებში, რომლებიც უწყვეტად იღებდნენ სერტრალინის ჰიდროქლორიდს, რეციდივის ან არასაკმარისი კლინიკური პასუხის გამო მკურნალობის შეწყვეტის სტატისტიკურად მნიშვნელოვნად დაბალი მაჩვენებელი აღენიშნებოდათ პლაცებოს მიმღებ პაციენტებთან შედარებით. ეს ტენდენცია გამოვლინდა როგორც მამრობითი, ასევე მდედრობითი სქესის მოხალისეებში.

პანიკური აშლილობა
ხანგრძლივი კვლევის ფარგლებში, პაციენტები (n=183), რომლებმაც რეაგირება მოახდინეს 52 კვირის განმავლობაში ღია სერტრალინის 50–200 მგ/დღეში მიღებაზე და აკმაყოფილებდნენ პანიკური აშლილობის DSM-III-R კრიტერიუმებს, შემთხვევითი შერჩევის პრინციპით შეირჩნენ სერტრალინის ან პლაცებოს მიღება 28 კვირის განმავლობაში, რათა დაკვირვებოდნენ რეციდივის ან არასაკმარისი კლინიკური პასუხის გამო შეწყვეტის სიმპტომებს. პაციენტებს, რომლებმაც განაგრძეს სერტრალინის მიღება, მნიშვნელოვნად დაბალი მაჩვენებელი ჰქონდათ რეციდივის ან არასაკმარისი კლინიკური პასუხის გამო შეწყვეტის შემთხვევების 28 კვირის განმავლობაში, პლაცებოს მიმღებ პაციენტებთან შედარებით. ეს ტენდენცია გამოვლინდა როგორც მამრობითი, ასევე მდედრობითი სქესის პაციენტებში.

სოციალური ფობია (სოციალური შფოთვითი აშლილობა)
სერტრალინის ჰიდროქლორიდის ეფექტურობა სოციალური ფობიის (ასევე ცნობილი როგორც სოციალური ფობია) მკურნალობაში დადასტურდა ორ მულტიცენტრულ, რანდომიზებულ, პლაცებო-კონტროლირებად კვლევაში (SAB-1 და SAB-2 კვლევები) ზრდასრულ ამბულატორიულ პაციენტებში, რომლებიც აკმაყოფილებდნენ DSM-IV კრიტერიუმებს სოციალური ფობიისთვის.
SAB-1 კვლევა იყო 12-კვირიანი მოქნილი დოზის კვლევა, რომელიც ადარებდა სერტრალინის ჰიდროქლორიდს (50-200 მგ/დღეში, n=211) პლაცებოსთან (n=204), დაწყებული 25 მგ/დღეში პირველი კვირის განმავლობაში და ტიტრირებული 50 მგ-ით ყოველ ორ კვირაში მაქსიმალურ ასატან დოზამდე. კვლევის შედეგები შეფასდა შემდეგი საზომებით:
· ლიბოვიცის სოციალური შფოთვის შკალა (LSAS) არის კლინიცისტ-პრაქტიკოსის მიერ შესასრულებელი 24-პუნქტიანი ინსტრუმენტი, რომელიც ზომავს შიშს, შფოთვას და თავის არიდებას სოციალურ და საშემსრულებლო სიტუაციებში.
· კლინიკური გლობალური გაუმჯობესების შეფასების (CGI-I) კრიტერიუმი: მკურნალობაზე რეაგირების მქონე პაციენტების პროპორცია, განსაზღვრული როგორც CGI-I≤2 (დიდი ან მნიშვნელოვანი გაუმჯობესება)

სერტრალინის ჰიდროქლორიდი მნიშვნელოვნად უფრო ეფექტური აღმოჩნდა პლაცებოსთან შედარებით LSAS-ის გაზომვებისა და რეაგირების პროცენტული მაჩვენებლის საფუძველზე.
SAB-2 კვლევა იყო 20-კვირიანი მოქნილი დოზის კვლევა, რომელშიც სერტრალინის ჰიდროქლორიდი (50-200 მგ/დღეში, n=135) შედარებული იყო პლაცებოსთან (n=69). სერტრალინის ჰიდროქლორიდი ტიტრირებული იყო 50 მგ-იანი ნამატებით ყოველ 3 კვირაში მაქსიმალურ ასატან დოზამდე. კვლევის შედეგები შეფასდა შემდეგი საზომებით:
· დიუკის მოკლე სოციალური ფობიის შკალა (BSPS), კლინიცისტის მიერ შეფასებული, მრავალპუნქტიანი ინსტრუმენტი, რომელიც ზომავს შიშს, თავის არიდებას და ფსიქოლოგიურ რეაქციას სოციალურ ან საშემსრულებლო სიტუაციებზე.
· შეფასების შიშის კითხვარის სოციალური ფობიის ქვეშკალა (FQ-SPS), 5-პუნქტიანი, პაციენტის მიერ შეფასებული ინსტრუმენტი, რომელიც ზომავს ფობიური თავის არიდების და დისტრესის სიმძიმის ცვლილებას.
· CGI-I პასუხის კრიტერიუმი ≤2.

სერტრალინის ჰიდროქლორიდი სტატისტიკურად მნიშვნელოვნად უფრო ეფექტური აღმოჩნდა პლაცებოსთან შედარებით, რაც იზომებოდა BSPS-ის საერთო ქულით და შიშის, თავის არიდების და ფსიქოლოგიური ფაქტორების ქულებით, ასევე FQ-SPS-ის საერთო ქულით, და სტატისტიკურად მნიშვნელოვნად მეტ პაციენტს ჰქონდა რეაქცია სერტრალინის ჰიდროქლორიდზე, ვიდრე პლაცებოზე, როგორც ეს განსაზღვრულია CGI-I-ით. ქვეჯგუფების ანალიზმა არ აჩვენა განსხვავებები მკურნალობის შედეგებში სქესის მიხედვით. არ არსებობდა საკმარისი ინფორმაცია რასის ან ასაკის შედეგზე გავლენის დასადგენად.

SAB-3 კვლევაში, პაციენტები (CGI-I 1 ან 2), რომლებიც აკმაყოფილებდნენ DSM-IV კრიტერიუმებს SAD-ისთვის და რანდომიზებულნი იყვნენ სერტრალინის ჰიდროქლორიდის 50-200 მგ/დღეში მიღებისთვის 20-კვირიან პლაცებო-კონტროლირებად კვლევაში, რანდომიზებულნი იყვნენ სერტრალინის ჰიდროქლორიდის გაგრძელების ან პლაცებოს მიღების მიზნით 24 კვირის განმავლობაში რეციდივის მონიტორინგისთვის. რეციდივი განისაზღვრა, როგორც დაავადების სიმძიმის კლინიკური გლობალური შთაბეჭდილების (CGI-S) საწყისი მაჩვენებლიდან ≥2 პუნქტით ზრდა ან კვლევის შეწყვეტა ეფექტურობის არარსებობის გამო. ამ 24 კვირის განმავლობაში, პაციენტებს, რომლებიც აგრძელებდნენ მკურნალობას სერტრალინის ჰიდროქლორიდით, რეციდივის სტატისტიკურად მნიშვნელოვნად დაბალი მაჩვენებელი ჰქონდათ, ვიდრე პაციენტებს, რომლებიც იღებდნენ პლაცებოს.

5.2 ფარმაკოკინეტიკური თვისებები
შეწოვა
ადამიანის მიერ 50-200 მგ დოზის დღეში ერთხელ 14 დღის განმავლობაში პერორალურად მიღების შემდეგ პლაზმაში  სერტრალინის პიკური კონცენტრაცია მიიღწევა პრეპარატის მიღებიდან  4,5-8,4 სთ-ის შემდეგ. საკვების მიღება არსებით გავლენას არ ახდენს სერტრალინის ტაბლეტების ბიოშეღწევადობაზე.

განაწილება
მოცირკულირე პრეპარატის პლაზმურ ცილებთან შეკავშირების ხარისხი შეადგენს დაახლოებით 98%-ს.

ბიოტრანსფორმაცია 
სერტრალინი ექვემდებარება ღვიძლში “პირველადი გავლის”  ინტენსიურ მეტაბოლიზმს.
კლინიკური კვლევებისა  და in vitro  კვლევების შედეგებზე დაყრდნობით, შეიძლება გაკეთდეს დასკვნა, რომ სერტრალინი მეტაბოლიზდება მრავალი გზით CYP3A4, CYP2C19  (იხ. პუნქტი 4.5) ფერმენტებისა და CYP2B6 ციტოქრომის მეშვეობით. In vitro პირობებში სერტრალინი და მისი ძირითადი მეტაბოლიტი დესმეთილსერტრალინი წარმოადგენენ P- გლიკოპროტეინების სუბსტრატებს.

გამოყოფა 
სერტრალინის ნახევარგამოყოფის პერიოდი შეადგენს დაახლოებით 26 საათს (22-36 საათი). საბოლოო ნახევარგამოყოფის პერიოდის გათვალისწინებით, ხდება ორმაგი  აკუმულაცია წონასწორებრივი კონცენტრაციის მისაღწევად,  რომელიც მიიღწევა რეგულარული მიღებიდან ერთი კვირის შემდეგ. N-დესმეთილსერტრალინის ნახევარგამოყოფის პერიოდი შეადგენს  62-104 საათს.  სერტრალინი და N-დისმეთილსერტრალინი აქტიურად მეტაბოლიზირდებიან ადამიანის ორგანიზმში, ხოლო მიღებული მეტაბოლიტები ორგანიზმიდან თანაბარი რაოდენობით გამოიყოფიან განავალთან და შარდთან ერთად. სერტრალინის მხოლოდ მცირე ნაწილი (<0,2%) გამოიყოფა  შარდთან ერთად უცვლელი სახით.

ხაზოვნება/არახაზოვნება 
სერტრალინის ფარმაკოკინეტიკა 50-200 მგ დოზების ინტერვალში არის ხაზოვანი. 

პაციენტებში დამახასიათებელი ნიშნები:
ღვიძლის ფუნქციის დარღვევა
ღვიძლის დაავადებების მქონე პაციენტებში სერტრალინის ნახევარგამოყოფის პერიოდი გრძელდება უფრო დიდხანს, ხოლო AUC-ის მნიშვნელობა იზრდებოდა სამჯერ (იხ. პუნქტები 4.2 და 4.4).
თირკმელების ფუნქციის დარღვევა:
პაციენტებს, რომელთაც აქვთ თირკმელების ზომიერი და მძიმე  უკმარისობა, არ აღენიშნებოდათ  სერტრალინის მნიშვნელოვანი აკუმულაცია.

ბავშვები და მოზარდები ოკა-ით 
სერტრალინის ფარმაკოკინეტიკა შეისწავლებოდა  6-12 წლის ასაკის 29 პაციენტთან და 13-17 წლის ასაკის 32 პაციენტთან. პაციენტები ყოველდღიურად, 32 დღის განმავლობაში ღებულობდნენ თანდათან ზრდად დოზას 200 მგ-მდე,  საწყისი დოზით 25მგ და ნამატით 25 მგ-ით,  ან 50მგ საწყისი დოზით და ნამატით 50 მგ-ით.  25 მგ-იანი და 50 მგ-იანი დოზირების სქემები უზრუნველყოფდნენ თანაბარ ამტანობას. წონასწორული მდგომარეობის დროს 200-მგ  დოზისთვის  სერტრალინის შემცველობის დონე  6-12 წლის პაციენტების პლაზმაში   დაახლოებით 35%-ით მეტი იყო 13-17 წლიან ასაკობრივ ჯგუფთან შედარებით და 21%-ით მეტი, ვიდრე ზრდასრული პაციენტების საკონტროლო ჯგუფში. კლირენსის თვალსაზრისით მნიშვნელოვანი სხვაობა  ბიჭებსა და გოგოებში არ აღინიშნებოდა. ამრიგად,  ბავშვების სამკურნალოდ, განსაკუთრებით სხეულის მცირე წონით, რეკომენდებულია დაბალი საწყისი დოზა და 25მგ-ით დოზის მომატება.
 მოზარდებში დოზირება შეიძლება არ განსხვავდებოდეს ზრდასრული პაციენტების დოზირებისგან. 
მიუხედავად იმისა, რომ პედიატრიული პაციენტებში სერტრალინი ოდნავ უფრო მაღალი ეფექტურობით მეტაბოლიზდება, ობსესიურ-კომპულსიური აშლილობის მქონე ბავშვებში სერტრალინის ფარმაკოკინეტიკა შედარებადია მოზრდილებთან. თუმცა, სხეულის დაბალი წონის გამო (განსაკუთრებით 6-დან 12 წლამდე ასაკის პაციენტებში), პლაზმაში მისი ჭარბი დონის თავიდან ასაცილებლად, პედიატრიულ პაციენტებში შეიძლება რეკომენდებული იყოს უფრო დაბალი დოზები.

მოზარდები და ხანდაზმული ასაკის პაციენტები
მოზარდებში ან ხანდაზმული ასაკის პაციენტებში  ფარმაკოკინეტიკური პროფილი მნიშვნელოვნად არ განსხვავდება 18-65 წლის ზრდასრულების შესაბამისი პროფილისგან.

ფარმაკოგენომიკა
CYP2C19-ის ნელი მეტაბოლიზმის მქონე პირებს სერტრალინის დონე სისხლის პლაზმაში იყო 50%-ით  მეტი, ვიდრე სწრაფი მეტაბოლიზმის მქონე პაცინტებში. ამის კლინიკურ მნიშვნელობა უცნობია, მაგრამ, მკურნალობაზე კლინიკური პასუხის საფუძველზე, პაციენტებისთვის აუცილებელია დოზის ტიტრაციის ჩატარება.

5.3 უსაფრთხოების პრეკლინიკური მონაცემები
პრეკლინიკურმა კვლევებმა არ გამოავლინა  სპეციფიკური საფრთხე ადამიანის ორგანიზმისთვის, რაზედაც მოწმობენ ტრადიციული უსაფრთხოების ფარმაკოლოგიური კვლევები, განმეორებითი დოზის ტოქსიკურობის,  გენოტოქსიკურობის და კანცეროგენობის კვლევები. რეპროდუქციული ტოქსიკურობის კვლევებმა ცხოველებში არ გამოავლინა ტერატოგენულობის ან გვერდითი მოვლენების ნიშნები  მამრობითი სქესის ფერტილობაზე. გამოვლენილი ფეტოტოქსიკურობა, სავარაუდოდ, დაკავშირებული იყო დედის ტოქსიკურობასთან. მშობიარობის შემდეგ ახადაბადებულების  სიცოცხლისუნარიანობა და სხეულის წონა იყო დაბალი მხოლოდ დაბადებიდან პირველი დღეების განმავლობაში. დამტკიცებული იყო, რომ ადრეული პოსტნატალური სიკვდილიანობა  გამოწვეული იყო საშვილოსნოსშიდა ექპოზიციით ორსულობის მე-15 დღის შემდეგ. მდედრების შთამომავლობაში მშობიარობის შემდგომი განვითარების შეფერხება, სავარაუდოდ, განპირობებულია მდედრებზე ზემოქმედებით, ამიტომ ადამიანის რისკთან  არ აქვს კავშირი. 
ცხოველებზე ჩატარებულმა ფართომასშტაბიანმა ქრონიკული უსაფრთხოების კვლევებმა აჩვენა, რომ სერტრალინი ზოგადად კარგად აიტანება, კლინიკურად ეფექტურ დოზაზე რამდენჯერმე მეტი დოზების გამოყენების შემთხვევაშიც კი. სერტრალინი ასევე მუტაგენურია.
კვლევების შედეგებს, რომლებიც იყო ჩატარებული მღრღნელებზე და არამღრღნელებზე, სერტრალინის ეფექტი ფერტილობაზე არ გამოუვლენია.

ახალგაზრდა ცხოველებზე ჩატარებული კვლევები
ტოქსიკოლოგიური კვლევების მიმდინარეობისას მამრი და მდედრი ვირთაგვები დაბადებიდან 21-ე- 56-ე დღეებში პერორალურად  ღებულობდნენ სერტრალინს დოზით 10, 40 ან 80 მგ/ კგ/დღე-ღამეში. შემდეგ  კეთდებოდა შესვენება 196-ე პოსტნატალურ დღემდე. სერტრალინის სხვადასხვა დოზებისას აღინიშნებოდა მამრების და მდედრების სქესობრივი განვითარების შენელება ( მამრებში- 80 მგ/კგ დოზის დროს, მდედრებში- ≥10 მგ/კგ დოზის დროს), მაგრამ ამ ცვლილებების მიუხედავად, არც მამრებში და არც მდედრებში არ აღინიშნებოდა  სერტრალინით განპირობებული არანაირი ცვლილება რეპროდუქციული კვლევის საკვლევი საბოლოო წერტილების მხრივ. გარდა ამისა, დაბადების შემდეგ 21-ე და  56-ე დღეს ცხოველებში აღინიშნებოდა დეჰიდრატაცია, ქრომორინორეა და სხეულის მასის მატების საშუალო წონის შემცირება. ყველაფერი, რაც მოყვანილია ზემოთ და დაკავშირებულია სერტრალინის ეფექტებთან, ქრებოდა პრეპარატის მოხსნის პერიოდში. ვირთაგვებში სერტრალინის აღნიშნული ეფექტების კლინიკური მნიშვნელობა უცნობია.

6. ფარმაცევტული მონაცემები
6.1 დამხმარე ნივთიერებების ჩამონათვალი
დიკალციუმის ფოსფატის დიჰიდრატი
მიკროკრისტალური ცელულოზა pH 101 
ჰიდროქსიპროპილცელულოზა
ნატრიუმის სახამებლის გლიკოლატი 
მაგნიუმის სტეარატი
ჰიდროქსიპროპილცელულოზა
HPMC 2910/ჰიპრომელოზა 5Cp
ტიტანის დიოქსიდი (E171)
FD&C ლურჯი №2
ქვიონოლინის ყვითელი ლაკი 
FD&C ყვითელი №6.

6.2 შეუთავსებლობა
არ გამოიყენება.

6.3 ვარგისობის ვადა
36 თვე.

6.4  უსაფრთხოების განსაკუთრებული ზომები შენახვისას
ინახება არაუმეტეს 25°C ტემპერატურაზე.

6.5 შეფუთვის ტიპი და შიგთავსი
28 აპკიანი გარსით დაფარული ტაბლეტი PVDC/Al ბლისტერში, მოთავებულია მუყაოს კოლოფში.
 
6.6 სიფრთხილის განსაკუთრებული ზომები უტილიზაციისა და გამოყენების დროს
განსაკუთრებული მოთხოვნები არ არის.

7. სავაჭრო ლიცენზიის მფლობელი და მწარმოებელი
Sanovel İlaç San. ve Tic. A.Ş. 
34394 Şişli- İstanbul
8. სავაჭრო ლიცენზიის ნომერი
2019/591

9. პირველი ავტორიზაციის/ავტორიზაციის განახლების თარიღი
პირველი ავტორიზაციის თარიღი: 12.11.2019 
განახლების თარიღი

10. ტექსტის გადახედვის თარიღი 
23.03.2023

გაცემის წესი:
ფარმაცევტული პროდუქტის ჯგუფი II, გაიცემა ფორმა №3 რეცეპტით.
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