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Y SU BIOEQUIVALENCIA TERAPEUTICA
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Se ha desarrollado un nuevo comprimido redondo, biconvexo, de metilfenidato hidrocloruro para mejorar la deglucion.
Son comprimidos de liberacion prolongada de 12 horas de duracion disponible en presentaciones de 18 mg, 27 mg, 36
Mg Yy 54 mqg."?

Estimar y comparar tanto la bioequivalencia como El plan clinico para respaldar |la bioequivalencia de l|a
la respuesta clinica esperada (definida por las nueva formulacidon con la de referencia ha incluido seis
puntuaciones clinicas de SKAMP) entre |la nueva estudios de bioequivalencia utilizando las cuatro dosis
formulacion' y la de referencia®* en condiciones de mencionadas (18, 27,36y 54 mg) en ayunasy ladosisaltay
alimentacion y ayuno. baja (18 y 54 mg) con alimentacion. De forma adicional se

desarrolld un modelo poblacional (PopPK)“> tanto para el
TestcodmolaReferenciaparacorrelacionarlaconcentracion
plasmatica del farmaco con su eficacia clinica utilizado |la
escala SKAMP (modelo PK/PD)é.

Los comprimidos de la nueva formulaciéon son de Orificio de salida F Y Compartimento
menor longitud maxima (-33%) comparados con los de perforado con laser . de metilfenidato
referencia,loque podriafacilitarladeglucion.'”Lanueva R

formulaciontiene un perfildeliberacion prolongadade

12 horas que combina una capa exterior de liberacién . Membrana
inmediata en la cubierta del comprimido, que contiene semipermeable
el 18% de la dosis de metilfenidato, y una capa interior 18%

de liberacidon prolongada por 6smosis que contiene el o 82% »

82 % de la dosis de metilfenidato.! La puntuacion en _- rolangada « Agua

la escala SKAMP demostré que la eficacia clinica de la Cubierta con

.., c 1. e . metilfenidato
nueva formulacion es idéntica y superponible a la de |la

formulacidn dereferencia. Respecto ala concentracion
plasmatica del farmaco en el tiempo se demostrd
que no existe diferencia significativa entre las dos

Compartimento con
agentes osmoticos

Imagen 1. Esguema de tecnologia de liberacion osmotica (OROS®

formulaciones (Figuraly 2)."? “Push-pull”) del nuevo comprimido de metilfenidato hidrocloruro.
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Figura 1. 54 mg con alimentos: exposicion-respuesta. Las lineas Figura 2. 54 mgen ayunas: exposicion-respuesta. Las lineas punteadas
ounteadas representan las concentraciones de Metilfenidato (MPH) vy representan las concentraciones de Metilfenidato (MPH) vy las lineas
las lineas continuas representan el curso temporal de las puntuaciones continuas representan el curso temporal de las puntuaciones SKAMP
SKAMP previstas. orevistas.

Los analisis de bioequivalencia y exposicidon-respuesta (puntuacidon SKAMP) indicaron que ambas formulaciones
evaluadas son bioequivalentes terapéuticos, con una reduccion en longitud maxima de los huevos comprimidos que
podria facilitar su deglucién.
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