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Citalopram

Seropram

Riassunto delle caratteristiche del prodotto
1. DENOMINAZIONE DELLA SPECIALITA.
Seropram 20

2. COMPOSIZIONE QUALI-QUANTITATIVA.
Una compressa da 20 mg contiene:

Principio attivo

Citalopram bromidrato 24,98 mg
pari a citalopram 20,00 mg
Eccipienti

Amido di mais 46,50 Mg
Lattosio 23,10 mg
Cellulosa microcristallina 18,80 mg
Polivinilpirrolidone vinilacetato 06,25 mg
Glicerina 02,50 mg
Sodio croscarmellosio 02,50 mg
Magnesio stearato 00,87 mg
Titanio biossido 00,70 mg
Idrossipropilmetilcelluiosa 02,00 mg
Polietilenglicole 400 00,40

3. FORMA FARMACEUTICA.
Compresse rivestite.

4. PROPRIETA FARMACOLOGICHE TOSSICOLOGICHE E FARMACOCI-
NETICHE.

Citalopram € un nuovo derivato biciclico ftalenico con effetto antidepressi-
vo. Studi biochimici e comportamentali hanno dimostrato che I'effetto far-
macodinamico del citalopram é strettamente correlato a una potente inibi-
zione dell'uptake della 5-HT (5-idrossitriptamina = serotonina). Citalopram
non ha effetto sull'uptake della NA (noradrenalina) ed & quindi I'inibitore piu
selettivo dell’'uptake deila serotonina finora descritto, come dimostrato dal
rapporto pari @ 5000 tra le concentrazioni inibenti I'uptake della NA e della
serotonina. Non presenta alcuna influenza sull’'uptake della DA (dopamina)
0 del GABA (acido gamma-aminobutirrico). Inoltre, né citalopram, né i suoi
metaboliti hanno proprietd antidopaminergiche, antiadrenergiche, antisero-
toninergiche, antiistaminergiche o anticolinergiche e non inibiscono le MAO
(monoaminoossidasi). Citalopram non si lega ai recettori delle benzodiaze-
pine, del GABA o degli oppioidi. Dopo trattamento prolungato, I'efficacia ini-
bitoria sull’'uptake della 5-HT € invariata; inoltre citalopram non induce
variazioni nella densita dei neurorecettori come accade con la maggior
parte degli antidepressivi triciclici e con i piu recenti antidepressivi atipici.
Sono assenti gli effetti sui recettori colinergici muscarinici, sui recettori ista-
minici e suglt alfa-adrenorecettori, con conseguente mancata insorgenza
deﬁli effetti collaterali legati alla inibizione di questi recettori: secchezza
delle fauci, sedazione, ipotensione ortostatica, presenti dopo trattamento
con molti farmaci antidepressivi. Citalopram € quindi unico per la sua estre-
ma selettivitd di blocco dell’'uptake e per I'assenza di attivita agonista o
antagonista sui recettori. Il farmaco non ha potere teratogeno e non influi-
sce sulla riproduzione o sulle condizioni perinatali, non ha effetto mutageno
né carcinogenetico. Citalopram & rapidamente assorbito dopo somministra-
zione orale. | livelli plasmatici massimi di citalopram sono raggiunti entro 2-4
ore dalla somministrazione. Il volume apparente di distribuzione & circa 14
I/kg (range 12-16 I/kg). Il legame alle proteine plasmatiche & inferiore
all'80%. La biodisponibilita di citalopram dopo somministrazione orale € pra-
ticamente completa. E stata dimostrata una relazione lineare tra.le concen-
trazioni plasmatiche allo stato stazionario e la dose somministrata, con con-
centrazioni medie di circa 250 nM per una dose giornaliera pari a 40 mg.
L'emivita biologica & di circa un giorno e mezzo e nella maggior parte dei
pazienti lo stato stazionario € raggiunto entro la prima settimana di terapia.
Nella maggior parte dei pazienti i livelli dello stato stazionario sono compre-
si nel range 100-400 nM per una dose giornaliera pari a 40 mg. Nei pazienti
anziani, a causa di una ridotta velocita di metabolizzazione, sono state
riscontrate un‘emivita piti lunga e una clearance diminuita. Come altri far-
maci psicotropi, citalopram si distribuisce neli'organismo; le concentrazioni
pit elevate di farmaco e di metaboliti demetilati si trovano nei polmoni, nel
fegato, nei reni, concentrazioni inferiori nella milza, nel cuore e nel cervello.
Il farmaco e i suoi metaboliti passano la barriera placentare e si distribuisco-
no nel feto in modo simile a quanto visto nella madre. Una piccolissima
quantita di citalopram e dei suoi metaboliti sono secreti nel latte materno.
Citalopram & metabolizzato a demetiicitalopram, didemetilcitalopram, cita-
lopram N-ossido e, per deaminazione, a un derivato deaminato dell’acido
propionico. Mentre il derivato dell’acido propionico & inattivo, demetilcitalo-
pram, didemetilcitalopram e citalopram N-0ssido, sono pure inibitori seletti-
vi dell’'uptake della serotonina, sebbene pitt deboli del composto di origine.
Nei pazienti, il citalopram non metabolizzato € il composto predominante
nel plasma. Il rapporto di concentrazione citalopram/dimetilcitalopram nel
plasma, allo stato stazionario, € mediamente di-3,4 dopo 15 ore e di 2 dopo
24 ore dalla somministrazione. | livelli plasmatici di didemetilcitalopram e
citalopram N-0ssido sono generalmente molto bassi. Non
e stata effettuata una valutazione tra concentrazione pla-
smatica ed effetto, nemmeno gii effetti collaterali sembra-
no correlati alle concentrazioni plasmatiche del farmaco.
La clearance plasmatica sistemica & pari a circa 0,4 I/min,
L'escrezione awviene con le urine e con le feci. Il fattore di
conversione da nM a ng/ml (riferito alla base) & 0,32 per il
citalopram e 0,31 per il demetilcitalopram.

—
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5. INFORMAZIONI CLINICHE.

L'indicazione per citalopram ¢ la sfera dei disordini depressivi endogeni.
Citalopram non interferisce sul sistema di conduzione cardiaca o sulla pres-
sione arteriosa. Questo & particolarmente importante per i pazienti anziani.
Inoltre citalopram non ha effetti sui sistemi ematico, epatico o renale. La
frequenza degli effetti collaterali € molto bassa e la maggior parte dei sinto-
mi e di lieve entita e di tipo transitorio. Gli effetti collaterali osservati con
maggior frequenza sono nausea e aumentata sudorazione. Dopo poche
settimane di trattamento la maggior parte dei pazienti non ha manifestato
alcun effetto collaterale. La bassa frequenza di effetti collaterali e le minime
proprieta sedative di citalopram ne suggeriscono I'impiego nei trattamenti a
fungo termine. Inoltre citalopram non causa aumento del pesc corporeo né
potenzia I'effetto dell’alcool. 5.1. Indicazioni terapeutiche. Sindromi
depressive endogene. 5.2. Controindicazioni. Ipersensibilita verso i com-
ponenti del prodotto. Eta inferiore ai 14 anni. Citalopram non deve essere
somministrato a pazienti in trattamento con MAO-inibitori € comungue non
prima di 14 giorni dopo la loro sospensione (vedere Avvertenze). 5.3.
Effetti indesiderati. Citalopram & generalmente ben tollerato; le reazioni
secondarie osservate sono in generale poche, di lieve entita e di tipo transi-
torio. Le reazioni che compaiono con maggiore frequenza sono nausea,
aumentata sudorazione, secchezza delle fauci, cefalea e ridotta durata del
sonno. Esse si manifestano soprattutto nella prima o seconda settimana di
terapia, per poi sparire con il miglioramento delio stato depressivo. 5.4.
Speciali precauzioni per I'uso. Citalopram non deve essere sommini-
strato a pazienti in trattamento con MAO-nibitori € comungue non prima di
almeno 14 giorni dopo la loro sospensione. Nei pazienti con insufficienza
epatica & consigliabile una dose giornaliera non superiore a 20-30 mg. Nei
pazienti con funzionalita renale fortemente ridotta & consigliabile attenersi
al dosaggio minimo consigliato. 5.5. Uso in caso di gravidanza e allat-
tamento. L'innocuita di citalopram in gravidanza non e stata stabilita.
Sebbene gli studi effettuati sugli animali da esperimento non abbiano evi-
denziato segni di potenziale teratogenicita, né effetti sulla riproduzione o
sulle condizioni perinatali, poiché il citalopram con i suoi metaboliti passa la
barriera placentare e poiché una piccolissima quantita viene riscontrata nel
latte materno, se ne sconsiglia 'uso durante la gravidanza e {"allattamento.
5.6. Interazioni medicamentose e altre. La somministrazione contem-
poranea di MAO-inibitori pud causare crisi ipertensive (vedere Avvertenze).
Non sono state riportate interazioni legate alla assunzione contemporanea
deli‘alcool. Livelli plasmatici di citalopram leggermente elevati sono stati
osservati durante il trattamento contemporaneo con alcune fenotiazine
(levomepromazina e alimemazina) ma il dato non ha rilevanza clinica.
Benché non esistano dati relativi alla possibite inibizione del citalopram da
parte della cimetidina i pazienti in trattamento con questo farmaco devono
ricevere dosaggio dimezzato ed essere attentamente monitorati. 5.7.
Posologia e modalita di somministrazione. Adulti: Seropram compres-
se viene somministrato in un‘unica dose giornaliera. La dose iniziale & di 20
mg al giorno, la sera. Questa puo essere aumentata a 40 mg al giorno, se
necessario. Anziani: Ai pazienti sopra i 65 anni di etd deve essere scmmini-
strata meta della dose raccomandata a causa di un rallentato metabolismo.
Bambini: Non esistono esperienze cliniche circa I'impiego pediatrico di cita-
lopram; pertanto se ne sconsiglia la somministrazione a pazienti con eta
inferiore a 14 anni. L'effetto antidepressivo si manifesta in genere entro 2-4
settimane dall’inizio della terapia; e opportuno che il paziente venga seguito
dal medico fino a remissione dello stato depressivo. Poiché il trattamento
con antidepressivo e sintomatico, deve essere continuato per un appropria-
to periodo di tempo, in genere 4-6 mesi nelle malattie maniaco-depressive.
In caso di insonnia o d forte irrequietezza si raccomanda un trattamento
addizionale con sedativi in fase acuta. 5.8. Sovradosaggio. | sintomi pos-
sibili con una dose fino a 600 mg sono: stanchezza, debolezza, sedazione,
vertigini, tremori delle mani; nausea. | sintomi possibili con dosi superiori
a 600 mg sono; torpore € disturbi respiratori ma non segni di cardiotossi-
Citd. La dose piu alta ingerita & stata di 2000 mg; il paziente & stato ricove-
rato in condizioni stuporose e con difficolta respiratorie, ma senza eviden-
za di cardiotossicita. Il paziente si & comungue ripreso rapidamente. i
trattamento del sovradosaggio € sintomatico e di supporto in quanto non
esiste un antidoto specifico, una lavanda gastrica dovrebbe essere effet-
tuata non appena possibile dopo 'ingestione orale e la pervieta delle vie
aeree deve essere mantenuta, se necessario con intubazione.
Somministrare ossigeno in caso di ipossia e diazepam in caso di convul-
sioni. £ consigliabile la sorveglianza medica per circa 24 ore. Non esiste
uno specifico antidoto ma il paziente pué trarre beneficio dalla sommini-
strazione di antagonisti della serotonina (es. metisergide). 5.9.
Avvertenze. Non somministrare a pazienti di eta inferiore a 14 anni.
Qualora il paziente entrasse in una fase maniacale, il trattamento deve
essere sospeso e si deve istituire un trattamento appropriato con neuro-
lettici. 1l rischio di suicidio nei pazienti depressi persiste fino a quando non
si ottiene una significativa remissione, poiché il blocco inibitorio puo veni-
re meno prima che si stabilisca una efficace azione antidepressiva. 5.10.
Effetti sulla capacita di guidare e sull’'uso di macchine. Citalopram
ha scarsi effetti sulla performance psicomotoria.

6. INFORMAZIONI FARMACEUTICHE.

6.1. Incompatibilitad. Nessuna. 6.2. Durata di stabilita a confeziona-
mento integro. 5 anni. 6.3. Speciali precauzioni per la conservazione.
Nessuna. 6.4. Contenitore, confezione e relativi prezzi. Le compresse
vengono confezionate in blister di PVC e alluminio. 28 compresse 20 mg Lit.
67.000. 6.5. Sede sociale del titolare dell’autorizzazione all'immissio-
ne sul mercato. Lundbeck Italia S.p.A. — via Fara, 35 -
20124 Mifano. Officina di produzione: H. Lundbeck A/S -
Copenhagen Valby (Danimarca). 6.6. Numero di codice
e data di prima commercializzazione. 28 compresse
rivestite 20 mg n. di codice: 028759013. Prima commercia-
lizzazione: Marzo 1995. 6.7. Eventuale tabella di appar-
tenenza. Nessuna. 6.8. Regime di dispensazione ail
pubblico. Su presentazione di ricetta medica.
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PIDEMIOLOGIA
[ PSICHIATRIA SOCIALE

NORME PER GLI AUTORI

Epidemiologia e Psichiatria Sociale (EPS) pubblica ricerche nel campo della salute mentale che utilizzano un approccio epidemiologico
e ricerche di psichiatria sociale. E aperta a contributi di epidemiologi, psichiatri, psicologi, statistici ed altri ricercatori e di altri ope-
ratori dei servizi di salute mentale. E una rivista quadrimestrale (esce a marzo, luglio e novembre).

Oltre ad articoli in extenso ¢ comunicazioni brevi (1500-2500 parole) che riportano i risultati di studi empirici potranno essere presi in
considerazione contributi metodologici, revisioni della letteratura ed anche resoconti di esperienze pratiche di organizzazione o di tra-
sformazione dei servizi per la salute mentale, purché adeguatamente documentati. I contributi dovranno essere in italiano o in inglese.
EPS pubblica anche Editoriali sia in inglese che in italiano, preparati su invito, che hanno lo scopo di mettere a fuoco lo stato di un
problema e di esaminarne le prospettive.

Infine EPS pubblica Documenti, cioé informazioni e notizie su temi di assistenza psichiatrica, su aspetti legistativi e normativi, ecc., di inte-
resse non solo per gli operatori ma anche per amministratori, tecnici e funzionari delle Aziende ULSS, delle Aziende Ospedaliere e delle
Regioni e Strumenti, cio€ scale, questionari ed altri strumenti di valutazione e di misura utili per la ricerca epidemiologica in psichiatria.

I contributi completi di eventuali tabelle e figure, dovranno essere inviati, in 3 copie, al Direttore della Rivista, al seguente indirizzo:

Professor Michele Tansella, Servizio di Psicologia Medica, Istituto di Psichiatria, Ospedale Policlinico, 37134 Verona

L’accettazione dei contributi € subordinata all’approvazione da parte dei referee. L’invio di un contributo per una eventuale pubblicazio-
ne implica che si tratta di un lavoro inedito, non inviato per la pubblicazione altrove ¢ la sua accettazione implica che non sara successi-
vamente pubblicato altrove.

DATTILOSCRITTI

I contributi dovranno essere dattiloscritti in doppia spaziatura, su di una sola faccia del foglio, lasciando ampi margini.

Nella prima pagina dovranno essere indicati: titolo del lavoro (in italiano ed in inglese), titolo abbreviato, nome (per esteso) ¢ cognome
degli autori, istituzione nella quale il lavoro ¢ stato eseguito e parole chiave (in italiano ed in inglese); inoltre, a pie’ di pagina, indirizzo
completo dell’autore al quale vanno inviate la corrispondenza e le richieste di estratti. Allegare anche numero di Fax ed eventuale
indirizzo E-mail. La seconda e la terza pagina dovranno contenere un riassunto rispettivamente in italiano e in inglese. Il riassunto
ed il summary degli articoli in extenso e delle comunicazioni che riportano risultati di studi empirici dovranno avere una lunghezza
maggiore degli altri (250-300 parole) e dovranno essere strutturati in paragrafi che sintetizzino il lavoro eseguito. I paragrafi dovranno
essere intitolati: Scopo/Objective (sintetizzare lo scopo e gli obiettivi dello studio); Disegno/Design; Setting/Setting, Principali misure
utilizzate/ Main outcome measures; Risultati/ Results (riassumere solo i risultati principali ottenuti) e Conclusioni/Conclusions (diretta-
mente supportate dai dati).

Anche il riassunto ed il summary delle Revisioni della letteratura dovranno avere una lunghezza di 250-300 parole; essi dovranno
essere strutturati nei seguenti paragrafi:

Scopo/Objective (lo scopo principale della review), Metodo/Method (fonti consultate, criteri di inclusione e di esclusione degli studi che
sono stati revisionati), Riswltati/ Results (principali risultati ottenuti) € Conclusioni/Conclusions (includere la rilevanza clinica o altre
implicazioni che la revisione della letteratura pud avere).

Tutti gli altri contributi devono avere riassunti e summaries standard, di non piu di 150 parole.

Per gli Editoriali ed i contributi pubblicati nelle Sezioni denominate Documenti e Strumenti non ¢& necessario il riassunto.

Eventuali ringraziamenti dovranno comparire alla fine del lavoro, prima della bibliografia.

Gli Autori devono osservare scrupolosamente le seguenti norme:

- dividere il dattiloscritto in paragrafi (ad es., per i lavori sperimentali: Introduzione, Metodi, Risultati, Discussione);

- sottolineare nel testo le parole e le frasi che dovranno essere stampate in corsivo;

— usare prima delle cifre decimali il punto, anziché la virgola (sistema anglosassone), sia nél testo, sia nelle tabelle e nelle figure.

— citare nel testo solo autori i cui lavori vengano inclusi nella bibliografia. Per i lavori di un solo autore, citare cognome ¢ anno della
pubblicazione. Per i lavori pubblicati da due autori citare nel testo entrambi i cognomi, separati dal simbolo & e seguiti dall’anno della
pubblicazione. Per i lavori con piu di due autori citare nel testo il cognome del primo, seguito da et al. e dall’anno della pubblicazione.

BIBLIOGRAFIA
Alla fine del contributo includere una lista bibliografica completa (preparata secondo il sistema Harvard). Seguire le seguenti istruzioni:

Articoli su riviste. Gli autori vanno citati tutti. Indicare cognome, iniziale del(i) nome(i) di ciascun autore, anno della pubblicazione
(tra parentesi), titolo del lavoro (iniziale maiuscola solo per la prima parola del titolo), nome della rivista (per esteso e sottolineato)
numero del volume, pagina iniziale e finale.
Bridges K., Goldberg D., Evans B. & Sharpe T. (1991). Determinants of somatization in primary care. Psychological Medicine
21, 473-483.

Articoli su Supplementi di riviste. Dopo gli autori, I'anno di pubblicazione e il titolo (vedi sopra) indicare titolo del supplemento
(sottolineato; iniziale maiuscola per tutte le parole del titolo), iniziale del nome e cognome degli editors, nome della rivista (per este-
s0) e numero del supplemento, numero del volume, pagina iniziale e finale (precedute dal simbolo pp.).
Martini P., Cecchini M., Corlito G., D’Arco A. & Nascimbeni P. (1985). A model of a single comprehensive mental health
service for a catchment area: a community alternative to hospitalization. In Focus on the Italian Psychiatric Reform (ed. C.
Perris and D. Kemali), Acta Psychiatrica Scandinavica, Supplementum No. 316, vol. 71, pp. 95-120.

Capitoli di libri, Dopo gli autori, I'anno di pubblicazione ed il titolo (vedi sopra) indicare titolo del libro (sottolineato; iniziale maiu-
scola per tutte le parole del titolo), iniziale del nome e cognome degli autori o degli editors, pagina iniziale e finale (vedi sopra), casa
editrice, e dopo i due punti,. luogo di pubblicazione.
Klerman G. & Weissman M. (1989). Continuities and discontinuities in anxiety disorders. In The Scope of Epidemiological Psy-
chiatry (ed. P. Williams, G. Wilkinson and K. Rawnsley), pp. 181-195. Routledge: London.
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NOTIZIE AMMINISTRATIVE

Abbonamenti per ’anno 1999

per I'ltalia

Privati ..o, L. 100.000

Istituti, Enti, Biblioteche

Ospedali, USL ....ccooooiiiiiiiiiiiee e L. 160.000
PEL I'ESLEIO ..eoviiiiiiieeiiiiiie et ee e e e L. 190.000

L’abbonamento decorre da gennaio a dicembre.

In caso di disdetta dell’abbonamento é gradita una tempestiva
comunicazione scritta.

Per i fascicoli eventualmente non ricevuti I’'abbonato potra fare ri-
chiesta all’editore. Se la richiesta sara tempestiva, il fascicolo dupli-
cato sara fornito gratuitamente; altrimenti verra addebitato in con-
tro assegno (prezzo del fascicolo separato piu spese postali).

Un fascicolo Separato ...........c.ccceeevevieecviiicvinneeninnnen. L. 40.000

Garanzia di riservateza per gli abbonati: L’Editore garantisce la
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