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ES 2311187 T3

DESCRIPCION

Formulaciones liquidas orales que contienen citalopram.

La presente invencion se refiere a unas formulaciones farmacéuticas liquidas orales nuevas que contienen citalo-
pram.

El hidrocloruro de citalopram es un farmaco que inhibe la recaptacion de serotonina, que se utiliza en el tratamiento
de la depresion y en los trastornos de ansiedad con ataques de pdnico con o sin agarafobia.

La presente invencion se refiere a unas formulaciones nuevas que contienen la sal hidrocloruro de citalopram, a sa-
ber: Hidrocloruro de 1-(3-dimetilaminopropil)-1-(4-fluorofenil)- 1,3-dihidroisobenzofurano-5-carbonitrilo (C,,H, FN,
O-HCI) que presenta la férmula estructural siguiente:

féormula

Los productos que contienen citalopram presentes en el mercado se encuentran en forma de solucién acuosa y
contienen conservantes y agentes antibacterianos. El documento EP 0347066 da a conocer un jarabe que contiene
citalopram, sorbitol, tragacanto, glicerol, metilparaben, propilparaben, etanol y agua.

El objetivo de la presente invencion es proporcionar unas formulaciones orales nuevas que contienen citalopram
sin la presencia necesaria de los aditivos, en particular conservantes y agentes antibacterianos.

Segtn la presente invencion, dicho objetivo se alcanza gracias a la solucién referida especificamente en las reivin-
dicaciones siguientes. Las reivindicaciones forman una parte integra de las ensefianzas técnicas proporcionadas en la
presente memoria en relacién con la invencién.

En particular, la presente invencién se refiere a unas formulaciones liquidas orales nuevas a base de alcohol que
contienen citalopram.

Se describird a continuacion la invencién en detalle, tinicamente a titulo de ejemplo no limitativo.

La formulacién liquida oral nueva a base de alcohol segtin la presente invencién contiene la sal hidrocloruro de
citalopram, etanol al 96% y propilenglicol.

Segun el presente solicitante, la utilizacién de propilenglicol como cosolvente determina una estabilidad quimico
fisica y microbioldgica excelente de la formulacién de citalopram.

De hecho, el presente solicitante ha encontrado que la utilizacién de propilenglicol en si mismo presenta, en un
modo y grado inesperados, una accién mucho més potente y completa que la utilizacién de una serie de compues-
tos utilizados normalmente en las soluciones acuosas, como los conservantes, estabilizantes, espesantes y agentes
antibacterianos.

A continuacioén, las formulaciones se describen para la administracion oral de la sal hidrocloruro de citalopram en
las que se excluye el uso de conservantes.

La presente invencién permite obtener soluciones para uso oral que se administran en forma de gotas que contienen
40 mg de citalopram por miligramo, solubilizado en un vehiculo caracterizado porque presenta una composicién muy
sencilla con propilenglicol y una base de etanol al 96%.

La solucién segun la presente invencién muestra una estabilidad quimico fisica y microbiolégica excelente incluso
cuando se expone a la luz y no requiere mas aditivos, como por ejemplo conservantes, estabilizantes y espesantes.

La solucién segtn la presente invencién permite la administracién, con una precision absoluta, de las dosis tera-
péuticas de 10, 20, 40 y 60 mg que corresponde a 5,10, 20 y 30 gotas, respectivamente.
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El etanol en la formulacién propuesta hace la funcién de solubilizante, mientras que el propilenglicol desempeiia
la funcién principal de cosolvente, diluyente o agente antibacteriano.

La proporcién de peso entre los dos compuestos, estanol y propilenglicol puede variar en el intervalo comprendido
entre 0,5:9,5y 1:1.

La composicién siguiente muestra la forma de realizacién habitualmente preferida de la formulacién de citalopram
a base de alcohol segtin la presente invencion:

Sal hidrocloruro de citalopram 4,448 g

(equivalente a 4,0 gr)

Etanol 96% 10,000 g
Propilenglicol 87,252 g
TOT. 101,700 g

La presente formulacion se produce mediante un procedimiento de produccién simplificado, que se lleva a cabo en
un periodo de tiempo corto y a una temperatura inferior a 30°C.

Las etapas fundamentales del procedimiento de produccién son:

(i) solubilizacién de citalopram en una solucién de etanol y propilenglicol a proporcién de 1:5; y
(i1) dilucién del volumen final con propilenglicol.

Los lotes producidos con la formulacién descrita anteriormente se mantuvieron en unas condiciones ambientales
diferentes, presentaron una estabilidad perfecta a todas las temperaturas, de modo que no se requiere la indicacién de
ninguna prescripcién para la conservacién del producto.

Evidentemente, los detalles de produccion y las formas de realizacién pueden variar ampliamente con respecto a

lo que se describe y se ilustra en la presente memoria, sin apartarse, por ello, del alcance de la presente invencidn, tal
como se define en las reivindicaciones adjuntas.
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REIVINDICACIONES

1. Formulacién farmacéutica liquida oral a base de alcohol que consiste en la sal hidrocloruro de citalopram, etanol
al 96% y propilenglicol.

5
2. Formulacién farmacéutica segun la reivindicacién 1, caracterizada porque el etanol al 96% y el propilenglicol
estdn presentes en una proporcion de peso en el intervalo comprendido entre 0,5:9,5 y 1:1.
10 3. Formulacién farmacéutica segtn la reivindicacién 1 o la reivindicacion 2, caracterizada porque dicha formula-
cién presenta una composicion:
Sal hidrocloruro de citalopram 4,448 g
15 (equivalente a 4,0 g de citalopram)
Etanol 96% 10,000 g
Propilenglicol 87,252 g
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