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TOLREST cloridrato de sertralina comprimidos revestidos 25, 50, 75 e 100 mg Uso oral Uso Adulto e Pediátrico (acima de 6 anos no tratamento do TOC) Indicações: em adultos, é indicada para o tratamento de depressão, transtorno obsessivo compulsivo (TOC); síndrome do pânico com ou sem agorafobia; síndrome da tensão pré-menstrual e/ou 
transtorno disfórico pré-menstrual; transtorno de estresse pós-traumático (TEPT); e fobia social. Em crianças e adolescentes (6 a 17 anos) está indicada no tratamento do TOC.  Contraindicações: hipersensibilidade ao cloridrato de sertralina ou aos demais componentes da fórmula e em pacientes utilizando IMAO e pimozida. Precauções e 
advertências: o potencial para desenvolver síndromes que ameaçam a vida, como a síndrome serotoninérgica (SS) ou a síndrome neuroléptica maligna (SNM) foi relacionada a Inibidores Seletivos da Recaptação de Serotonina (ISRS), incluindo o tratamento com sertralina; exame de urina falso-positivo por imunoensaio para benzodiazepínicos foram 
relatados em pacientes tomando sertralina; novos casos de diabetes mellitus foram relatados em pacientes recebendo inibidor seletivo da recaptação de serotonina (ISRS) incluindo a sertralina; os inibidores seletivos da recaptação de serotonina (ISRS), incluindo sertralina, podem ocasionar midríase (dilatação da pupila) e devem ser usados com 
precaução em pacientes com glaucoma de ângulo fechado ou história de glaucoma; estudos epidemiológicos mostram um risco aumentado de fraturas ósseas em pacientes que recebem inibidores da recaptação de serotonina (ISR), incluindo a sertralina; hiponatremia pode ocorrer como resultado do tratamento com inibidores seletivos da 
recaptação de serotonina (ISRSs) ou inibidores da receptação da norepinefrina e serotonina (IRNSs), incluindo o cloridrato de sertralina; houve relatos de sangramento anormal com inibidores seletivos da recaptação de serotonina (ISRS) de equimose e púrpura até hemorragias fatais; todos os pacientes tratados com sertralina, em particular os de 
alto risco, devem ser cuidadosamente supervisionados e observados atentamente quanto a piora clínica e ao suicídio; a ocorrência de convulsões é um risco potencial com o uso de medicamentos antidepressivos e antiobsessivos, sendo que foram observadas convulsões em aproximadamente 0,08% dos pacientes tratados com sertralina no 
programa de desenvolvimento para depressão; hipomania ou mania ocorreram em aproximadamente 0,4% dos pacientes tratados com sertralina; casos de prolongamento do intervalo QTc e Torsade de pointes (TdP) foram relatados durante o uso pós-comercialização da sertralina; a coadministração de sertralina com outros fármacos que 
aumentam os efeitos da neurotransmissão serotoninérgica, como a triptofana, fen�uramina, fentanila, agonistas 5-HT ou medicamentos �toterápicos, como a erva de São João (Hipericum perforatum), deve ser realizada com cuidado e ser evitada sempre que possível devido ao potencial de interação farmacodinâmica. Não foram estabelecidas 
segurança e e�cácia em crianças menores de 6 anos de idade. É recomendado que sertralina não seja usada em combinação com um IMAO, somente após 14 dias após sua interrupção. Substituição de inibidores seletivos da receptação de serotonina, antidepressivos ou antiobsessivos necessita cuidado e avaliação médica. Gravidez e lactação: 
Categoria C: este medicamento não deve ser utilizado por mulheres grávidas sem orientação médica ou do cirurgião-dentista. O uso em lactantes não é recomendado, a menos que, na avaliação do médico, os benefícios superarem os riscos. Interações medicamentosas: os níveis plasmáticos de lítio e fenitoína devem ser monitorizados e suas 
doses ajustadas após o início da sertralina. Cuidado na administração concomitante de sertralina com depressores do SNC (inclusive álcool e pimozida), medicamentos hipoglicemiantes, medicamentos que prolongam o intervalo QTc, sumatriptana, outros fármacos serotoninérgicos e varfarina. Sertralina induz enzimas microssomais hepáticas.  
Reações adversas: o per�l de evento adverso normalmente observado em estudos duplo-cegos, placebo-controlados em pacientes com Transtorno Obsessivo Compulsivo (TOC), transtorno do pânico, transtorno do estresse pós-traumático (TEPT) e fobia social foi semelhante ao observado em experiências clínicas em pacientes com depressão. A 
seguir são descritas as reações adversas relatadas durante o uso de sertralina, de acordo com a incidência de ocorrência das reações:  Reações adversas muito comuns (≥ 1/10): insônia, sonolência, tontura, dor de cabeça, diarreia, boca seca, náusea, distúrbios da ejaculação e fadiga. Reações adversas comuns (≥ 1/100 a <1/10): diminuição do 
apetite, aumento do apetite, sintomas de depressão, diminuição da libido, agitação, ansiedade, parestesia, hipertonia, tremor, contrações musculares involuntárias, de�ciência visual, zumbido, palpitações, rubor, bocejo, vômito, dor abdominal, constipação, dispepsia, rash, hiperidrose, artralgia, disfunção sexual, menstruação irregular, dor no peito e 
mal-estar. Reações adversas incomuns (≥ 1/1000 a <1/100): hipersensibilidade, hipotireoidismo, alucinação, agressão, humor eufórico, estado confusional, bruxismo, coma, convulsões, síncope, distúrbios extrapiramidais, hipercinesia, acatisia, enxaqueca, hipoestesia, midríase, edema periorbital, taquicardia, hemorragia, hipertensão, 
broncoespasmo, epistaxe, hemorragia gastrointestinal, urticária, púrpura, prurido, alopecia, espasmos musculares, retenção urinária, incontinência urinária, distúrbios da marcha, edema facial, edema periférico, pirexia, astenia, aumento da alanina aminotransferase, aumento da aspartato aminotransferase, diminuição do peso, aumento do peso e 
exames laboratoriais anormais. Reações adversas raras (≥ 1/10000 a <1/1000): leucopenia, trombocitopenia, reação ana�lactoide, secreção inapropriada de hormônio antidiurético, hiperprolactinemia, diabetes mellitus, hiponatremia, hipoglicemia, hiperglicemia, distúrbio psicótico, pesadelo, síndrome de serotonina, distonia, torsades de pointes, 
vasoconstrição cerebral (incluindo síndrome da vasoconstrição cerebral reversível e síndrome de Call Fleming), pancreatite, lesão hepática, necrólise epidérmica tóxica, síndrome de Stevens-Johnson, angioedema, rash esfoliativo, reação de fotossensibilidade na pele, trismo, hematúria, enurese, priapismo, galactorreia, ginecomastia, síndrome de 
abstinência medicamentosa, intervalo QT no eletrocardiograma prolongado, teste de função plaquetária anormal, colesterol sanguíneo aumentado e fratura.   TOLREST é um medicamento. Durante seu uso, não dirija veículos ou opere máquinas, pois sua agilidade e atenção podem estar prejudicadas.  Posologia: Adulto - tratamento da depressão 
e TOC deve ser feito com uma dose de 50 mg/dia; o tratamento inicial do transtorno do pânico, transtorno do estresse pós-traumático e fobia social deve ser iniciado com 25 mg/dia. Após uma semana, a dose deve ser aumentada para 50 mg/dia. Este regime de dosagem demonstrou reduzir a frequência de efeitos colaterais emergentes no início 
do tratamento, característicos do transtorno do pânico. O tratamento da síndrome da tensão pré-menstrual e/ou transtorno disfórico pré-menstrual deve ser iniciado com 50 mg/dia, podendo-se adotar o tratamento contínuo ou apenas durante a fase lútea do ciclo, de acordo com orientação médica. Os pacientes com depressão, TOC, transtorno 
do pânico, transtorno do estresse pós-traumático que não responderem à dose de 50 mg, podem ser bene�ciados com um aumento da dose. As alterações nas doses devem ser realizadas com um intervalo mínimo de 1 semana, até a dose máxima recomendada de sertralina, que é de 200 mg/dia. Alterações nas doses não devem ser feitas 
mais que 1 vez por semana devido à meia-vida de eliminação da sertralina de 24 horas. O início dos efeitos terapêuticos pode ocorrer dentro de 7 dias. Entretanto, períodos maiores são geralmente necessários para demonstrar resposta terapêutica, especialmente para o transtorno obsessivo compulsivo (TOC). Uma vez que a relação entre dose 
e efeito ainda não foi estabelecida para o tratamento dos sintomas da síndrome da tensão pré-menstrual e/ou transtorno disfórico pré-menstrual, as pacientes que participaram dos estudos clínicos foram tratadas com doses variando entre 50-150 mg/dia, com aumentos de dose a cada novo ciclo menstrual. As pacientes que não estiverem obtendo 
resultados com a dose de 50 mg/dia podem ser bene�ciadas com aumentos de dose (incrementos de 50 mg a cada ciclo menstrual), até um máximo de 150 mg/dia quando administrado diariamente durante todo o ciclo menstrual, ou até um máximo de 100 mg/dia quando administrado somente durante a fase lútea do ciclo. Se a dose de 100 
mg/dia for estabelecida para a fase lútea, titulações equivalentes a 50 mg/dia, por 3 dias, devem ser utilizadas no início do tratamento de cada fase lútea do ciclo. Crianças e adolescentes - a segurança e e�cácia do uso do cloridrato de sertralina foram estabelecidas para pacientes pediátricos com idade variando de 6 a 17 anos apenas para o 
tratamento de TOC. A dose inicial recomendada para crianças de 6 a 12 anos é de 25 mg/dia, para adolescentes (13 a 17 anos) é de 50 mg/dia, podendo ser ajustadas semanalmente dependendo da resposta clínica até 200 mg/dia. Entretanto, o menor peso corpóreo de uma criança, quando comparado ao de um adulto, deve ser considerado 
quando se pensar em aumentar a dose, a �m de se evitar uma dose excessiva. Idosos - a mesma dosagem indicada para pacientes mais jovens pode ser utilizada em pacientes idosos. Mais de 700 pacientes idosos (> 65 anos) participaram de estudos clínicos que demonstraram a e�cácia da sertralina nesta população de pacientes. O padrão e 
incidências de reações adversas nos idosos foram similares aos observados em pacientes mais jovens. Insu�ciência Hepática - o uso do cloridrato de sertralina em pacientes com doença hepática deve ser feito com cuidado. Uma dose menor ou menos frequente deve ser considerada para pacientes com insu�ciência hepática. Uso na Insu�ciência 
Renal - a sertralina é extensamente metabolizada. A excreção do fármaco inalterado na urina é uma via de eliminação pouco signi�cativa. De acordo com a baixa excreção renal da sertralina, as doses de sertralina não precisam ser ajustadas com base no grau de insu�ciência renal. SE PERSISTIREM OS SINTOMAS, O MÉDICO DEVERÁ SER 

Referências Bibliográ�cas: 1. Kairos Web Brasil. Disponível em: <http://brasil.kairosweb.com>. Acesso em: Maio 2019.  2. LUSTMAN, P. J. et al. Sertraline for Prevention of Depression Recurrence in Diabetes Mellitus. A Randomized, Double-blind, Placebo-Controlled Trial. Arch Gen Psychiatry, v. 63, p. 521-529, 
2006.. 3. HALBREICH, U.; KAHN, L. S. Treatment of premenstrual dysphoric disorder with luteal phase dosing of sertraline. Expert Opin Pharmacoter, v. 4, n. 11, p. 2065-2078, 2003. 4.  Bula VPS do produto TOLREST. Farmacêutica Responsável: Gabriela Mallmann. Aché Laboratórios Farmacêuticos S.A.

CONTRA-INDICAÇÕES: HIPERSENSIBILIDADE AO CLORIDRATO DE SERTRALINA OU AOS DEMAIS COMPONENTES DA FÓRMULA E EM PACIENTES UTILIZANDO IMAO E 
PIMOZIDA. INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS: EFEITOS POTENCIAIS NO USO CONCOMITANTE DE DROGAS FORTEMENTE LIGADAS ÀS PROTEÍNAS PLASMÁTICAS.
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TOLREST é um medicamento. Durante seu uso, não dirija veículos ou opere máquinas, pois sua agilidade e 
atenção podem estar prejudicadas. 

DEPRESSÃO:
durante o tratamento
há melhora signi�cativa
NO CONTROLE GLICÊMICO2**

TDPM: resposta clínica
ocorre APÓS ALGUNS DIAS
do início do tratamento
com sertralina3***

*Único com apresentação de 75mg
**Melhora observada em pacientes diabéticos com depressão tratado com sertalina. Tolrest não é indicado para tratamento de diabetes.
***O início dos efeitos pode variar dependendo das características do paciente e do transtorno mental em tratamento.
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A PREVALÊNCIA DE 12 MESES DO TRANSTORNO 
DISFÓRICO PRÉ-MENSTRUAL ESTÁ ENTRE 1,8% 
E 5,8% DAS MULHERES QUE MENSTRUAM

As estimativas aumentam substancialmente se estiverem 
baseadas em relatos retrospectivos em vez de em avaliações 
prospectivas diárias. Entretanto a prevalência estimada com 
base em um registro diário dos sintomas por um a dois meses 
pode ser menos representativa, uma vez que as mulheres 
com as manifestações mais graves podem não conseguir 
manter o processo de anotação. A estimativa mais rigorosa de 
transtorno disfórico pré-menstrual é de 1,8% para as mulheres 
cujos sintomas satisfazem todos os critérios sem prejuízo fun-
cional, e de 1,3% para aquelas cujos sintomas se encaixam 
nos critérios atuais com prejuízo funcional e sem a concomi-
tância de sinais de outro transtorno mental1.

ALGUNS FATORES DE RISCO ESTÃO BEM 
ESTABELECIDOS
Eventos traumáticos e transtornos de ansiedade 

pré-existentes são fatores de risco para o desenvolvimento de 
TDPM. Existe uma forte associação entre TDPM e tabagismo, 
sobretudo em mulheres que começaram a fumar durante a 
adolescência. O risco é elevado mesmo para ex-fumantes e 
tende a aumentar com a quantidade de cigarros. Existe uma 
forte relação entre o índice de massa corpórea e o risco de 
TDPM incidente. Para cada aumento de 1 kg/m2 há um cres-
cimento associado significativo de 3%2.

UM GRANDE NÚMERO DE TRATAMENTOS FOI 
TESTADO PARA OS SINTOMAS PRÉ-MENSTRUAIS, 
MAS NEM TODOS APRESENTAM EVIDÊNCIAS 
SIGNIFICATIVAS DE EFICÁCIA PARA O TDPM

Há tratamentos hormonais, psicológicos (do controle do 
estresse à psicoterapia formal), físicos (p. ex.: ioga, exercícios 
aeróbicos), suplementos minerais (p. ex.: cálcio), suplementos 
nutricionais (p. ex.: vitaminas, ácidos graxos ômega-3, restri-
ção de sal, restrição de cafeína), Ginkgo biloba, diuréticos, 
anti-inflamatórios e, por último, mas não menos importante, 
antidepressivos3.

OS INIBIDORES SELETIVOS DA RECAPTURA DE 
SEROTONINA (ISRSs) SÃO TRATAMENTOS DE 
PRIMEIRA LINHA

A evidência que apoia a eficácia dos ISRSs, administrados ao 
longo do ciclo menstrual ou somente durante a segunda meta-
de do ciclo menstrual, é forte. Assim, pacientes com ciclos 
regulares que podem prever o início dos sintomas podem 
tentar introduzir a medicação no começo das manifestações 
ou após a ovulação4.

O ANTIDEPRESSIVO PODE SER ADMINISTRADO 
DE MANEIRA INTERMITENTE (APENAS NA FASE 
PRÉ-MESTRUAL) OU CONTÍNUA

As mulheres que têm dificuldade em prever o início dos sinto-
mas ou a ovulação ou aquelas que não responderam comple-

CRITÉRIOS DIAGNÓSTICOS DSM-51

A. Na maioria dos ciclos menstruais, pelo menos cinco 
sintomas devem estar presentes na semana final antes 
do início da menstruação. Começam a melhorar pou-
cos dias depois do início da menstruação e tornam-se 
mínimos ou ausentes na semana pós-menstrual.

B. Um (ou mais) dos seguintes sintomas deve estar 
presente:
1. Labilidade afetiva acentuada (p. ex.: mudanças de 

humor; sentir-se repentinamente triste ou chorosa 
ou sensibilidade aumentada à rejeição).

2. Irritabilidade ou raiva acentuadas ou aumento dos 
conflitos interpessoais.

3. Humor deprimido acentuado, sentimentos de 
desesperança ou pensamentos autodepreciativos.

4. Ansiedade acentuada, tensão e/ou sentimentos de 
“estar nervosa” ou “no limite”.

C. Um (ou mais) dos seguintes traços deve adicional-
mente estar presente para se atingir um total de cinco 
sintomas quando combinados com aqueles do critério B.
1. Interesse diminuído pelas atividades habituais 

(p. ex.: trabalho, escola, amigos, passatempos).
2. Sentimento subjetivo de dificuldade em se con-

centrar.
3. Letargia, fadiga fácil ou falta de energia acentuada.
4. Alteração acentuada do apetite; comer em dema-

sia; ou avidez por alimentos específicos.
5. Hipersonia ou insônia.
6. Sentir-se sobrecarregada ou fora de controle.
7. Sintomas físicos como sensibilidade ou inchaço 

das mamas, dor articular ou muscular, sensação 
de “inchaço” ou ganho de peso.
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O transtorno disfórico pré-menstrual (TDPM) está 
listado no Manual Diagnóstico e Estatístico dos 
Transtornos Mentais, 5ª Edição (DSM-5), atualmente 
como uma entidade separada no capítulo sobre os 
transtornos depressivos. Abaixo estão listados os crité-
rios para o diagnóstico:



tamente à terapia intermitente com ISRS devem considerar o 
tratamento diário4.

A SERTRALINA SE MOSTRA EFICAZ PARA O 
TRATAMENTO
Yonkers et al. descreveram um grande ensaio clínico 

independente da indústria farmacêutica. Foi realizado em três 
centros, comparando sertralina (n = 125) versus placebo 
(n = 127) em mulheres com TDPM confirmado prospectivamen-
te. Nenhuma mulher apresentava comorbidades médicas ou 
psiquiátricas significativas. As taxas de resposta clínica defini-
das pela impressão clínica global foram significativamente mais 
elevadas com a sertralina do que com o placebo (67% vs.
52%). A sertralina foi associada a uma vantagem significativa 
em termos de atenuações do escore de gravidade dos proble-
mas e da pontuação da subescala raiva / irritabilidade5.

A INTERRUPÇÃO DA SERTRALINA APÓS O 
INÍCIO DA MENSTRUAÇÃO NÃO RESULTOU EM 
SÍNDROME DE RETIRADA DO MEDICAMENTO

No ensaio clínico citado acima, não houve sintomas de des-
continuação relacionados à sertralina, mesmo no acompanha-
mento de seis ciclos menstruais5.

PARA O TRATAMENTO DO TDPM, DOSES DE 
SERTRALINA ENTRE 25 E 100 MG 
NORMALMENTE SÃO SATISFATÓRIAS

O estudo de Kornstein et al. já sugeria que doses menores do 
que as habitualmente utilizadas para depressão podem ser 
eficazes no TDPM. A administração intermitente na fase lútea 
com baixas doses de sertralina entre 25 e 50 mg/dia produziu 
melhora significativa em comparação com o placebo. O estu-
do de Yonkers et al. utilizou doses flexíveis de 50 a 100 mg5,6.

HÁ TRATAMENTOS EFICAZES E QUE NÃO SÃO 
ANTIDEPRESSIVOS, CONTUDO SÃO DE 
SEGUNDA LINHA

Os tratamentos de segunda linha incluem contraceptivos orais 
contendo drospirenona, outros métodos de supressão da ovu-
lação, cálcio, e a terapia cognitivo-comportamental7.

NA SÍNDROME PRÉ-MENSTRUAL, A 
SERTRALINA SERÁ MAIS EFICAZ QUANDO MAIS 
SINTOMAS PSICOLÓGICOS ESTIVEREM 
PRESENTES

A síndrome pré-menstrual envolve sintomas psicológicos 
(p. ex.: irritabilidade, depressão, labilidade emocional, ansie-
dade, etc) e físicos (p. ex.: dor mamária, inchaço, cefaleia, 
etc.). A sertralina é mais eficaz nos subtipos com predominân-
cia de sintomas psicológicos ou mistos. Nos quadros com 
predominância de sintomas físicos a sertralina também é efe-
tiva , mas com menor força8.
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D. Os sintomas estão associados a sofrimento clinica-
mente significativo ou a interferências no trabalho, na 
escola, em atividades sociais habituais ou nas relações 
com outras pessoas (p. ex.: esquiva de atividades 
sociais, diminuições da produtividade e da eficiência no 
trabalho, na escola ou em casa).

E. A perturbação não é meramente uma exacerbação 
dos sintomas de outro transtorno, como o transtorno 
depressivo maior, o transtorno de pânico, o transtorno 
depressivo persistente (distimia) ou um transtorno da 
personalidade (embora possa ser concomitante a qual-
quer um desses).

F. O critério A deve ser confirmado por avaliações pros-
pectivas diárias durante pelo menos dois ciclos sinto-
máticos. (Nota: o diagnóstico pode ser feito provisoria-
mente antes dessa confirmação).

G. Os sintomas não são consequência dos efeitos fisio-
lógicos de uma substância (p. ex.: droga de abuso, 
medicamento, outro tratamento) ou de outra condição 
médica (p. ex.: hipertireoidismo).
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