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Com esse nome, designamos a fluoxetina, a paroxetina, a sertralina, a fluvoxamina e o
. 2 . , e . - .
citalopram “. A fluvoxamina ¢ um inibidor seletivo da recaptacdo da serotonina
. ) . ~ 1
antiobsessivo, que por vezes ¢ usado no tratamento da depressao .

Como classe, os inibidores seletivos da recaptacao da serotonina inibem a recaptacao
pré-sinaptica da recaptacao da serotonina, e deste modo aumentam a disponibilidade da
serotonina sinaptica .

Causam efeitos adversos como os antidepressivos triciclicos, mas apresentam uma
J . 3
tolerabilidade bem maior que estes °.

Embora compartilhem o principal mecanismo de agdo, os inibidores seletivos da
recaptagdo da serotonina sdo estruturalmente distintos, com significativas diferengas no
perfil farmacodinidmico e farmacocinético *. A poténcia da inibicdo de recaptacio da
serotonina ¢é variada, assim como a seletividade por noradrenalina e dopamina®. A
sertralina e a paroxetina s3o os mais potentes inibidores da recaptacio”. A poténcia
relativa da sertralina em inibir a recaptacdo da dopamina a diferencia
farmacologicamente dos demais inibidores seletivos da recaptacio da serotonina . A
afinidades pelos neuroreceptores difere muito >. Mais ainda, a inibi¢io da sintetase
oxido-nitrica pela paroxetina, e possivelmente por outros inibidores seletivos da
recaptagio da serotonina, pode ter efeitos farmacodindmicos significativos % Citalopram
e fluoxetina sdo misturas racémicas de diferentes formas que possuem perfis
farmacocinéticos e farmacodinadmicas variados. A fluoxetina possui metabdlito de agao
prolongada e farmacologicamente ativo®. Os inibidores seletivos da recaptacdo da
serotonina também possuem perfis farmacocinéticos variados, que incluem 'z vida,
farmacocinética linear versus nao linear, efeito da idade em sua eliminagao e no seu
potencial de inibir isoenzimas metabolizadoras de medicamentos do citocromo P450 °.
Estas diferencas farmacologicas e farmacocinéticas sustentam as diferencas clinicas
cac%a vez mais importantes dos inibidores seletivos da recaptacdo da serotonina (Tab 1-
1)~



TABELA 1-1: PERFIL FARMACOLOGICO DOS INIBIDORES SELETIVOS
DA RECAPTACAO DA SEROTONINA *

Parametro|Fluoxetina  |Paroxetina Sertralina  |Citalopram  |Fluvoxamina
lgilzsoxetlna > 10 horas (agudo) 10 horas
Y2 vida . |21 horas 26 horas 33 horas (agudo) 15,6
Norfluoxetina (crénico) horas (cronico)
15 dias
e~ Sem e~
. Inibicdo de Sem 1n1b~1<;ao de inibi¢do de |Sem inibi¢do Sem 1n1b1(;a~o
Atividade ~ recaptacao; N . __|de recaptacao;
recaptagdoe |. . . . recaptagdo; |de recaptacao;| , .
dos inibicao de . . = |minima
., |de . . leve leve inibi¢do |. ... .
metabolitos|. . 1soenzimas e o . . inibi¢ao de
isoenzimas . inibicdo de |de isoenzimas |. .
desconhecida | . isoenzimas
isoenzimas
6 - 8 semanas |7 dias 7 - 14 dias 7 dias
Steady . . 7 dias . .
state (maior em  |(maior em (maior em (maior em
idosos) idosos) idosos) idosos)
Inibi¢do de
isoenzimas
CYPSD6 |Substancial [Substancial Leve Leve Leve
CYP1A2 |Minima Minima (?) Minima Leve Substancial
CYPA3/4 |Leve ? Minima ? Moderada
CYP2CI19 |Leve ? Minima Minima Substancial

Farmacinética

Todos os inibidores seletivos da recaptagdo da serotonina apresentam alta ligacao as
proteinas (fluvoxamina e citalopram em menor grau).

A fluoxetina ¢ a inica que apresenta metabolito com atividade clinica significativa
(inibi¢do da recaptagdo de serotonina e inibi¢cao de isoenzimas do citocromo P450), a
norfluoxetina . A % vida prolongada da fluoxetina e da norfluoxetina e o tempo
necessario para se atingir o estado de equilibrio apresentam significado clinico, como a
maior laténcia para o inicio da a¢do antidepressiva .

As concentragdes plasmaticas de sertralina e citalopram sdo proporcionais as doses
administradas (farmacocinética linear), o que ndo ocorre com a fluoxetina, paroxetina e
fluvoxamina cuja farmacocinética nio ¢ linear *. Estes inibidores seletivos da recaptagio
da serotonina diminuem seu metabolismo por agdo inibitoria dose-dependente das
isoenzimas do citocromo P450 (CYP), o que significa que aumentos da dose
administrada de fluoxetina, paroxetina e fluvoxamina levam a aumentos
desproporcionais nos niveis plasmaticos, % vida e possivelmente efeitos colaterais .




Os inibidores seletivos da recaptagdo da serotonina sdo rapidamente absorvidos, sofrem
menos efeito do metabolismo de primeira passagem e ligam-se fortemente a proteinas
plasmaticas, todos (em menor grau a fluvoxamina) deslocam outras drogas da ligacao
protéica, aumentando seu nivel plasmatico *.

Metabolizados primariamente no figado, todos os inibidores seletivos da recaptagao da
serotonina afetam as enzimas metabolizadoras do citocromo P450 (em menor propor¢ao
a sertralina) e podem comprometer o metabolismo de outras drogas metabolizadas por
este sistema . A paroxetina e a fluoxetina sdo os inibidores mais potentes do sistema
I1D6, seguidas da fluvoxamina, sertralina e citalopram '. Tem-se demonstrado que a
fluoxetina e a paroxetina diminuem o seu metabolismo com o tempo .

O pico plasmatico da sertralina aumenta em 30% quando o medicamento ¢ ingerido
com alimentos pela diminui¢io do metabolismo de primeira passagem °.

Ac0es adversas

Em funcdo de sua agdo seletiva, apresentam um perfil mais toleravel de a¢des adversas,
existindo também diferencas entre os principais efeitos colaterais dos diferentes
inibidores seletivos da recapta¢io da serotonina *. De um modo geral, as a¢des adversas
mais freqlientemente relatadas sdo:

o nauseas >, vomitos >, dores abdominais ', diarréia %

e agitacdo 1’2, ansiedade 1’2, agitacao 1’2, insénia 1’2, ciclagem para a mania 2;
o cefaléia ', tonteiras ', fadiga 2 tremores ', efeitos extrapiramidais 2.

e Xxerostomia 1, sudorese 1;

o perda ou ganho de peso '%;

o disfungdes sexuais %

o reacdes dermatologicas .

Com o tempo a nausea, a agitacdo e a cefaléia tendem a desaparecer. Infelizmente a
habituacdo ¢ menos freqiiente com as disfung¢des sexuais induzidas pela medicacao L

Sintomas somaticos, fun¢ao sexual e peso devem ser investigados antes do inicio da
medicacdo °.

Efeitos gastrointestinais. Os efeitos anticolinérgicos da paroxetina podem levar a uma

N . A . . ~ . . . . ) . e A .
maior incidéncia de constipacdo intestinal em detrimento da diarréia °. Maior incidéncia
de diarréia com sertralina em relagdo a fluoxetina e ao citalopram °.

Efeitos psiquiatricos. A fluoxetina parece estar mais relacionada ao aparecimento de
efeitos colaterais como agitacio, insonia, ansiedade, ciclagem para mania e agitagdo .
Entretanto, outros inibidores seletivos da recaptacao da serotonina podem apresentar os
mesmos efeitos com o emprego de doses mais elevadas .

Alteracdes de peso. A sertralina estd associada a uma discreta perda de peso no inicio do
tratamento . A fluoxetina parece mais potente na inibigdo do apetite com maior perda
de tempo no inicio do tratamento . A paroxetina e o citalopram estdo associados a
ganho de peso .




Disfune¢des sexuais. O uso de inibidores seletivos da recaptacdo da serotonina esta
associado principalmente a retardo ejaculatorio nos homens e anorgasmia nas mulheres
2 Tnicialmente estimava-se uma incidéncia de problemas sexuais associados ao uso da
fluoxetina em 1,9%, mas hoje os estudos sugerem que este numero possa chegar a 75%
3. A paroxetina est4 associada a uma maior incidéncia desses efeitos colaterais, o que
poderia ser explicado por sua poténcia na inibi¢do da recaptacdo da serotonina e sua
minima atividade dopaminérgica . Para melhorar estes sintomas a dose devera ser
reduzida, a estimulagdo sexual aumentada ou associado bupropiona, ciproeptadina,
amantadina ou ioimbina '. A mudanca de antidepressivo para nefazodona, bupropiona
ou mirtazapina, que comprometem menos a fungio sexual .

Sindrome serotoninérgica. A seletividade de ag¢do dos inibidores seletivos da recaptagao
da serotonina que explica a reducdo do perfil de efeitos colaterais pode, por outro lado,
aumentar o risco de interacao com outras substancias que afetem a transmissao
serotoninérgica, levando ao aparecimento de sintomas que freqlientemente sao descritos
como sindrome serotoninérgica . Os sintomas podem aparecer nos casos de intoxicacio
por inibidores seletivos da recaptagdo da serotonina ou mesmo com o emprego de doses
terapéuticas de substancias serotoninérgicas associadas, tais como antidepressivos
triciclicos, inibidores da MAO, inibidores seletivos da recaptacdo da serotonina e litio 2,
Também podem ocorrer na troca de medicamentos quando nao se observa o periodo de
wash-out adequado para a total eliminagdo da droga. Foram descritos: alteragdes
cognitivas e do comportamento (confusio mental "%, hipomania ', agitacéo
psicomotora l’2), do sistema nervoso autdbnomo (diarréia 1’2, febre 2, sudorese 1’2,
alteracdes na pressio arterial %, nduseas 2, vomitos °) e neuromusculares (mioclonias ',
hiperreflexia ', incoordenago motora ' e tremores %). O quadro pode evoluir até o
coma 1; ocorre em decorréncia do comprometimento dos autoceptores SHT, do tronco
cerebral que origina um aumento na biodisponibilidade da serotonina ',

IndicacOes

Sua eficacia no tratamento das depressoes leves a moderadas esta bem estabelecido,
constituindo as drogas de primeira escolha. Os trabalhos comparativos com os
antidepressivos triciclicos no tratamento das depressdes severas ou melancolicas sao
contraditorios .

Principios para utilizacdo

Os inibidores seletivos da recaptacdo da serotonina tém uma janela terapéutica larga e
sd0 mais seguras que os antidepressivos triciclicos em caso de overdose. A nogao de
que ndo possuiriam efeitos colaterais ¢ errada, mas limitam bem menos que os
antidepressivos triciclicos .

A medicagdo ¢ tomada pela manha, com alimento para reduzir a ndusea. Uma minoria
de pacientes apresenta sedagdo, principalmente com doses maiores, ¢ devem usar a
medicagdo ao deitar. Todos os inibidores seletivos da recaptagdo da serotonina podem
ser ministrados em dose unica, exceto a fluvoxamina L

Quando o paciente apresentar uma resposta parcial, pode ser tentada uma
g ~ . N . . e, g . 1
potencializagdo com a associagao a antidepressivo triciclico ou a bupropiona .



No inicio do tratamento de pacientes muito ansiosos, pode haver piora da ansiedade e
do nervosismo. O tratamento deve ser iniciado com doses baixas (por exemplo, 10
mg/dia de fluoxetina ou paroxetina ou 25 mg/dia de sertralina) elevando-se a dose
gradualmente. A associacdo com um benzodiazepinico no inicio do tratamento pode
ajudar a reduzir o nervosismo inicial *.

Uso na gestacio e lactagio. Nio ha evidéncias de teratogenicidade em seres humanos 2.
Foi relatada maior incidéncia de partos prematuros com o uso de inibidores seletivos da
recaptacio da serotonina no terceiro trimestre de gestagio . Foram observados sintomas
de abstinéncia em neonatos, tais como tremores, irritabilidade, inquietude e nervosismo
(no caso da fluoxetina estdo relacionados a niveis plasmaticos de fluoxetina e
norfluoxetina) *. A fluoxetina e o citalopram sdo distribuidos para o leite materno em
niveis terapéuticos e seu uso em lactentes nio é recomendado °. O lactente pode receber
até 17% da dose materna da fluoxetina >. Com a sertralina, a paroxetina e a fluvoxamina
as concentragdes encontradas sdo muito pequenas, entretanto deve se pesar as relagdes
de custo beneficio de seu uso . Para os demais inibidores seletivos da recaptacdo da
serotonina ndo ha estudos conclusivos em humanos .

Uso em hepatopatas. A reducdo na metabolizacao dos inibidores seletivos da recaptagdo
da serotonina em hepatopatas pode implicar na necessidade de utilizagdo de doses mais
baixas . Pacientes com cirrose alcodlica apresentam depuragdo reduzida de fluoxetina,
sertralina e fluvoxamina °.

Interacdes medicamentosas

TABELA 1-2: INTERACOES EARMACOLOGICAS DOS INIBIDORES
SELETIVOS DA RECAPTACAO DA SEROTONINA *

Medicamento Exemplos Interagdo - efeitos
Fenfluramina, |Aumento de efeitos serotoninérgicos.
Anorexigenos dextro-
& fenfluramina,  [Relato de casos de mania e psicoses na
fenteramina associacao.

Podem potencializar o efeito antiobsessivo.

O efeito ansiolitico da buspirona pode ser
antagonizado.

Aumento dos niveis séricos de buspirona (3x) pelo

Ansioliticos fluvoxamina.
Alprazolam,
Buspirona bromazepam, |Aumento dos niveis de alprazolam, bromazepam e
diazepam diazepam pela fluvoxamina e pela fluoxetina
Benzodiazepinicos devido a inibi¢do do metabolismo.

Pequena diminuic¢ao (13%) na depuragdo do
diazepam foi relatada com a sertralina.

Perda progressiva da atividade antidepressiva dos
inibidores seletivos da recaptacdo da serotonina na




associacdo com a buspirona em fun¢do da
hiperestimulacdo dos receptores SHT;a, com
diminuicao de sua sensibilidade e de sua
quantidade na membrana p6s-sinaptica dos
neurdnios serotoninérgicos.

Aumento da sedacao e prejuizo psicomotor ¢ da
memoria.

Antiarritmicos

Propafenona,
flecainida,

Aumento do nivel plasmatico de antiarritmicos
devido a inibi¢ao do metabolismo.

Antibidticos

Eritromicina

Aumento do nivel plasmatico do citalopram
devido a inibi¢do do metabolismo via CYP 3A4

Anticonvulsivantes

Barbituricos

Carbamazepina,
fenitoina

Valproato, acido
valproéico,
divalproato

Inibicdo do metabolismo de barbituricos pela
fluoxetina.

Diminui¢do dos niveis plasmaticos de inibidores
seletivos da recaptacdo da serotonina por inducao
enzimatica.

Aumento do nivel plasmatico de carbamazepina
ou fenitoina por inibicdo do metabolismo com

fluoxetina e fluvoxamina.

Diminui¢do dos niveis plasmaticos dos inibidores
seletivos da recaptacao da serotonina.

Vida média da paroxetina reduzida em 26%.
Aumento de nausea com fluvoxamina.

Aumento do nivel sérico de valproato (>50%)
com fluoxetina.

Valproato pode aumentar o nivel plasmatico de
fluoxetina.

Anticoagulantes

Warfarina

Perda do controle anticoagulante com fluoxetina
(dados contraditorios)

Aumento de 65% do nivel plasmatico de
warfarina com fluvoxamina e paroxetina.

Aumento de sangramento.

Aumento da razao protrombina com paroxetina e
sertralina.

Antidepressivos

Amitriptilina,
clomipramina,
desipramina,
imipramina,

Elevagdo do nivel plasmatico dos triciclicos com
fluoxetina, fluvoxamina e paroxetina devido a
liberagdo da fragdo ligada a proteina e por inibi¢ao




trazodona

do metabolismo oxidativo.

Também pode ocorrer com doses elevadas de
sertralina.

Efeitos extrapiramidais e sindrome
serotoninérgica grave pelo bloqueio dos neuronios

Antieméticos Metoclopramida o2
dopaminérgicos do tronco cerebral e aumento
excessivo de serotonina na fenda sinaptica. >
. Possivel aumento de efeitos serotoninérgicos.
Antienxaquecosos Sumg t?lp tano,
zomitriptano ~ o
Exacerbagdo na enxaqueca relatada na associagao.
Antifiingicos Cetoconazol, Aumer}tf) do pivel de citalopram devido a inibi¢ao
itraconazol metabolica via CYP 3A4.
Relato de casos de sintomas cardiacos, incluindo
taquicardia sinusal intermitente, contracao atrial
prematura, dispnéia e hipotensdo ortostatica com
. fluvoxamina e fluoxetina.
s , . Terfenazina,
Anti-histaminicos astemnizol
Quedas devido a inibigdo do anti-histaminico
levando a acimulo de compostos parentes e
resultando efeitos cardiacos (loratidina, certirizina
e fexofenadina sdo considerados seguros).
Antiinflamatorios .. ) 5
i - Hemorragia digestiva alta.
e corticosterdides
Aumento do nivel de neurolépticos (mais do que
100% relatado com haloperidol e fluvoxamina ou
fluoxetina; 2 a 7 vezes com clozapina e
fluvoxamina; 76% com fluoxetina ¢ 40-50% com
paroxetina e sertralina).
Clorpromazina,
flufenazina, Podem piorar os efeitos extrapiramidais e a
haloperidol, acatisia, especialmente se o antidepressivo €
Antipsicoticos pimozida, adicionado logo no curso da medicagao
clozapina, neuroléptica.
risperidona,
olanzapina Efeito somatodrio no transtorno obsessivo-
compulsivo.
Diminuicao ou aboli¢do dos efeitos diferenciados
das drogas antipsicoéticas atipicas sobre os
sintomas negativos. >
Propranolol, Diminuigdo da freqiiéncia cardiaca e sincope
metoprolol (efeito aditivo) relatada.

B-bloqueadores

Aumento de ac¢des adversas como letargia e

bradicardia com fluoxetina e fluvoxamina devido
a diminuicdo do metabolismo de -bloqueadores
(aumento de 5 vezes no nivel de propranolol com




Pindolol

fluvoxamina).

Aumento no nivel de metoprolol (100%) com
citalopram.

Aumento na concentracao de serotonina em sitios
pos-sinapticos, aumento no inicio da resposta
terapéutica.

Aumento na vida média do pindolol (cerca de
28%) com fluoxetina.

Aumento do nivel plasmatico com paroxetina
devido a inibi¢ao do metabolismo via CYP 2D6.

Benztropina

Aumento do nivel plasmatico de benztropina com
paroxetina.

Bloqueadores do
canal de célcio

Nifedipina,
verapamil

Diltiazem

Aumento de efeitos colaterais (cefaléia, rubor,
edema) devido a inibi¢do na depuragao de
bloqueadores de canal de calcio por fluoxetina.

Bradicardia em combina¢ao com fluvoxamina.

Cafeina

Aumento nos niveis de cafeina com fluvoxamina
devido a inibi¢ao do metabolismo via CYP 1A2, a
vida média aumenta de 5 a 31 horas.

Aumento do nervosismo e insonia

Ciclobenzaprina

Aumento dos efeitos colaterais da ciclobenzaprina
com fluoxetina devido a inibigdo do metabolismo.

Cimetidina

Inibi¢do do metabolismo e aumento dos niveis de
sertralina (aproximadamente 25%) e paroxetina
(aproximadamente 50%).

Ciproeptadina

Relato de reversao do efeito antidepressivo e
antibulimico da fluoxetina e paroxetina.

Cisaprida

Interacdo com fluoxetina, fluvoxamina e
nefazodona.

Inibicdo do metabolismo da cisaprida via CYP
3A4 resultando em aumento dos niveis da droga-
mae com possivel efeito cardiovascular.

Claritromicina

Relato de aumento dos niveis da fluoxetina com
delirium.

Depressores do
sistema nervoso
central

Alcool

Hidrato de cloral

Baixo risco de potencializagdo do efeito depressor
do sistema nervoso central.

A taxa de absor¢ao de fluvoxamina aumenta com
etanol.




Aumento da sedacgao e dos efeitos colaterais com
fluoxetina devido a inibicdo do metabolismo do
hidrato de cloral.

Diminuig¢ao do nivel de digoxina em 185 casos

Digoxina .
g relatados com paroxetina.
Aumento do efeito serotoninérgico com uso
intravenoso - EVITAR.
Diidroergotamina

Uso oral, retal ou subcutaneo pode ser feito desde
com monitorizagao.

Potencializagdo do efeito na depressdo.

Estimulantes do  [Anfetamina,
sistema nervoso  |metilfenidato,  |Distimia e transtorno obsessivo-compulsivo em
central pemolina pacientes com comorbidade de transtorno de
déficit de atencdo e hiperatividade.
. . Possivel aumento de petéquias e sangramentos
Ginkgo biloba 1 1o de petequt e
devido a combinag¢do do efeito anti-homeostase.
. . . Aumento na hipoglicemia relatada em diabéticos.
Hipoglicemiantes . .
orais Glibenclamida,
o tolbutamida Aumento do nivel de tolbutamida devido a
(sulfoniluréias) N 120 N .
reducao (até 16%) na depuragao com sertralina.
Potencializag¢do do efeito antidepressivo.
Hormonios Triiodotironina . . . ~
C S Elevagao sérica de tirotropina e reducio na
tireoidianos (T3-liotironina) ~ o
concentracao da tiroxina livre relatados com
sertralina.
Aumento do nivel de sertralina devido a
competicao pelo metabolismo.
Aumento moderado do nivel de fluoxetina e
paroxetina.
Inibidor da . .
Ritonavir . . , , .
protease Efeitos colaterais cardiacos e neurolégicos
relatados com fluoxetina devido a elevagao do
nivel de ritonavir.
Aumenta o metabolismo sertralina em 25% via
CYP 1A2
Efeito aditivo em depressao resistente.
Aumento dos efeitos serotoninérgicos.
Inibidores da Fenelzina, Casos relatados de sindrome hipermetabdlica
MAUO irreversiveis |tranilcipromina |(serotoninérgica) e morte.

Sugere-se esperar 5 semanas para a troca.

Relatado aumento do nivel plasmatico de




tranilcipromina (cerca de 15%) com paroxetina.

Inibidores da
MAO-A
reversiveis

Moclobemida

Efeito aditivo em depressao resistente, cuidado
com sindrome serotoninérgica.

Inibidores da
MAO-B

L-deprenil,

selegilina

Casos de sindrome serotoninérgica, hipotensao e
mania quando combinado com a fluoxetina.

Inibidores
seletivos da
recaptacao de
dopamina

Bupropiona

Efeito aditivo em depressdo resistente.

Bupropiona pode reverter as disfun¢des sexuais
dos inibidores seletivos da recaptagdo da
serotonina.

Casos de ansiedade, panico, delirium e mioclonias
tém sido relatados com fluoxetina devido a
inibi¢do do metabolismo da bupropiona (via
CYP3A4 e CYP2D6), competicao pela ligagao
protéica e efeito farmacologico ativo.

Insulina

Relato de aumento de sensibilidade a insulina.

Litio

Aumento do efeito serotoninérgico.

Tremores de extremidades e outros efeitos
extrapiramidais. >

Relato de mudangas no nivel e na depuragao de
litio.
Cuidado com fluoxetina e fluvoxamina: relatadas

neurotoxicidade e convulsdes.

Aumento dos tremores e nauseas relatados com
sertralina e paroxetina.

Efeito antidepressivo aditivo em depressdo
resistente.

L-triptofano

Pode resultar em toxicidade central e periférica,
sindrome serotoninérgica.

Narcoticos

Codeina,
oxicodona,
hidrocodona

Pentazocina,
tramadol

Diminuig¢do do efeito analgésico com fluoxetina e
paroxetina devido a inibicdo do metabolismo da
substancia ativa - morfina, aximorfona e
hidromorfona, respectivamente.

Relato de toxicidade excitatéria (serotoninérgica)
com fluoxetina, pentazocina e com paroxetina,

sertralina a tramadol.

Relatadas alucinagdes visuais com fluoxetina.




Dextrometorfano
Metadona

Morfina,
fentanila

Elevacao dos niveis séricos de metadona de 10 a
100% com fluvoxamina.

Aumento da analgesia.

Omeprazol

Aumento do nivel de citalopram devido a inibi¢ao
do metabolismo via CYP 2C19

Prociclidina

Aumento do nivel de prociclidina com paroxetina
(cerca de 40%).

Suco de toranja
(grapefruit)

Diminuicao no metabolismo da fluvoxamina e
sertralina resultando em aumento nos niveis
plasmaticos.

Tabagismo

Aumenta o metabolismo de sertralina em 25% via
CYP 1A2.

Tacrina

Aumento no nivel de tacrina com fluvoxamina.

Pico plasmatico aumentando até 5 vezes e
diminui¢do na depuragdo em 88% devido a
inibi¢do do metabolismo via CYP 1A2.

Teofilina

Aumento no nivel de teofilina com fluvoxamina
devido a diminui¢ao do metabolismo via CYP
1A2.

Zolpidem

Relato de alucinagdes e delirium quando
combinado com sertralina e paroxetina.
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