FARMACOTERAPEUTICA

Exits i fracassos dels

~ tractaments actius sistémics

davant de la COVID-19

AEAENTACIO | NUTRICIO

La llet materna,
I'aliment que protegeix
el nado

DERMOFARMACIA |
PRODUCTES SANITARIS

Lalopeécia frontal fibrosant,
una malaltia emergent



SUMARI

Circ. Farm. 2021 vol. 79 ndm. 3 / Col-legi de Farmaceutics de Barcelona

Vol. 79, nim. 3
Setembre-Desembre 2021

Directora i Directora Cientifica: M. Rosa Ballester
Verneda. Comite editorial: Anna Bach Faig,
Guillermo Bagaria de Casanova, David Conde
Estévez, Laura Diego del Rio, Maria Perell6 Casadd,
Xavier Tejedor Ganduxé i Roser Vallés Fernandez.
Coordinacio editorial: Cristina Rodriguez Caba.
Secretaria del Comite editorial: Maribel Cortés
Mor. Correccié lingiiistica: Gloria Llopart Sala.
Edicio i publicitat: Col-legi de Farmacéutics de
Barcelona. ¢/ Girona, 64-66. 08009 Barcelona. Tel.
93 244 07 10. Fax 93 245 44 31. Correu/e: circular@
cofb.net. Disseny i maquetacio: EI Metropost, S.L.
www.elmetropost.com.

La redaccio de CIRCULAR FARMACEUTICA no
subscriu necessariament els punts de vista que
els autors reflecteixen en els treballs que signen.

Circular Farmaceutica és una revista que edita el Col-legi de
Farmaceutics de Barcelona. El Col-legi és una corporacid de dret
pblic subjecte a la Llei de col-legis professionals, amb domicili
al carrer Girona num. 64, 08009, de Barcelona, CIF Q0866002!.
Qualsevol persona que accedeix a aquesta web accepta les
condicions d's i les prohibicions que es descriuen a continua-
ci6 i es compromet a no fer res que pugui produir alteracié o
malmetre'n el funcionament normal.

El Col-legi és propietari del software i disseny grafic de la
revista, n'exerceix els drets d'edici6, i és titular dels drets
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modificacio, I'alteracic o la descompilacid, incloent-hi la forma
i I'estructura en les quals es presenten, especialment la simple
reproduccid i/o la comunicacié en forma de resum, ressenya o
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No obstant aixo, I'usuari pot imprimir, emmagatzemar en un disc
del seu ordinador tots els elements, per fer-ne un Gs particular.
El Col-legi no es responsabilitza del contingut dels articles publi-
cats i no respondra les reclamacions que es puguin derivar de la
qualitat, la fiabilitat o I'exactitud que presenten.

Tampoc garanteix que la web estigui lliure de virus informatics
i no es fa responsable dels danys i perjudicis en els sistemes
informatics per anomalies de funcionament per causes alienes
a la seva voluntat, fortuites o de forga major.

El Col-legi es reserva el dret de fer les modificacions de contin-
guts, estructura, condicions d'accés i qualsevol altra de qualse-
vol indole sense avis previ.

El Col-legi instara qualsevol reclamaci6 i/o accié judicial pels
danys i perjudicis que un Gs inadequat de I'usuari provoqui a la
pagina i per qualsevol actuacid il-legitima que conculqui drets
de terceres persones.

L'activitat del Col-legi com a prestador de serveis de la societat
de la informacid es regeix per la normativa espanyola i consi-
dera els jutjats i tribunals de la ciutat de Barcelona competents
per entendre dels conflictes que sorgeixin a conseqtiéncia de la
utilitzacié d'aquesta pagina.
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o ] Benvolgudes lectores, benvolguts lectors
Editorial

M. Rosa Ballester Aprofito la publicacié d’aquest Ultim nimero de I'any per fer un editorial de
caire informatiu que em permeti exposar alguns canvis que el comité editorial

ha introduit en la revista des que fa un any vaig assumirne la direccié.

Algunes d'aquestes modificacions ja les hem pogut veure en els dos nu-
meros corresponents als dos quadrimestres de I'any 2021 i que van en la
mateixa linia dels temes que les revistes cientifiques acostumen a publicar.

Per exemple, I'extensié del text I'hem definit en nombre de paraules i
n'hem acotat el nombre maxim segons que es tracti d'un article o d'un cas
clinic. També hem especificat |'ordre d'apartats i hem incorporat la necessitat
que l'article vagi acompanyat d'un resum del qual també n'hem detallat el
nombre de paraules maxim en funcié d'aquests dos tipus de publicacions i la

incorporacio d'entre tres i cinc paraules clau.
A més, hem limitat el nombre de taules, figures i imatges o fotografies.

Per acabar, per incorporar la perspectiva de genere a les citacions, recoma-
nem incloure el nom complet de I'autor o I'autora per facilitar I'analisi de la pa-
ritat en les bibliografies tal com ja recull Vancouver entre els models de citacio
(https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK7282/), per contribuir a fer reals els
grans reptes globals recollits a IAgenda 2030 de las Nacions Unides (objectiu 5).

Amb la finalitat de donar més difusio a la revista, els articles estan subjec-
tes a ser compartits en diferents espais web (www.cofb.org, blog.cofb.cat) i
xarxes socials (Twitter, Linkedin, Facebook i Instagram) del COFB.

Aquests canvis tenen com a objectiu millorar el posicionament de la nostra re-
vista per indexar-la en un més gran nombre de repositoris. Actualment, la Circular
Farmaceutica esta indexada a Latindex i treballem per indexarla en altres reposi-

toris. Lany vinent esperem introduir alguna novetat més en la qual ja treballem.

Som conscients de la limitacid que pot representar una revista escrita en
catala, perd creiem que cal refermar el nostre idioma com a element identitari
de la cultura propia, mantenirlo viu en el nostre ambit de salut i fer de la Circular
Farmaceutica una revista de referéncia en I'ambit de la salut escrita en catala.

Vull acabar aquest editorial agraint tots els autors que han enviat les propos-
tes a la Circular Farmaceutica per la qualitat i la diversitat de temes que hem
pogut abordar. També vull recongéixer i valorar la tasca de tots els membres del
comite editorial pel temps esmercat en la revisié dels diferents articles amb
una predisposicié immillorable i adaptada als terminis de la publicacié.
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Farmacoterapéutica

Tractament antibiotic
domiciliari endovenos

Cristian Chaguaceda Galisteo, farmaceutic adjunt, Consorci Sanitari de Terrassa.
Veronica Aguilera Jiménez, farmacéutica adjunta, Consorci Sanitari del Maresme, Hospital de Matard.

Paraules clau: Antibiotic; domicili; infeccions; elastomers; aparells d'infusio.

L'hospitalitzacié a domicili (HaD) és una modalitat
assistencial d'atencio especialitzada per mitja de la qual
els professionals sanitaris hospitalaris poden propor
cionar un tractament actiu domiciliari per una condicié
que, sense aguest recurs, requeriria un ingrés. 'HaD es
una alternativa real a I’'hospitalitzacié convencional. Els
avencos en cirurgia amb I'ajuda de procediments mini-
mament invasius, en farmacologia amb la aparicié de
nous farmacs i en tecnologia amb la millora en la co-
municacioé entre el pacient i els serveis hospitalaris, han
permes |'expansié de les unitats d'HaD arreu del moén.

'HaD neix als Estats Units immediatament després
de la Segona Guerra Mundial. El 1947 en el marc de la
denominada medicina social, el Dr. Ephraim Bluestone,
director del Hospital Montfiore de Nova York, amoinat pel
paper de |'hospital envers la comunitat, va promoure el
desenvolupament d'un “hospital sense parets” i va ins-
taurar el primer programa de cures domiciliaries (home
health care). Les finalitats eren descongestionar I'hospital,
buscar un entorn psicologic més favorable al pacient i tro-
bar sortida a les dificultats economiques de la poblacié
amb un nivell socioeconomic baix. Poc després, el 1951,
es va crear la primera unitat d'HaD a Europa, |'hospital Te-
non de Paris. Aquesta iniciativa va obrir la porta a les pri-
meres unitats d’hospitalitzacié domiciliaria (Franca, Gran
Bretanya, Suécia i Alemanya). A Espanya, la primera unitat
d'HaD va ser creada la decada els anys vuitanta pel doctor
Sarabia a I'Hospital Provincial de Madrid'.
TRACTAMENT ANTIBIOTIC
DOMICILIARI ENDOVENOS (TADE)

EI TADE fa referéncia a I'administracio, en dies dife-
rents, de dues o0 més dosis d'antibiotic per via endoveno-
sa, intramuscular o subcutania a pacients no ingressats, és
a dir, que no pernocten a I’'hospital. Entenem com a TADE

TN

el dispositiu assistencial amb que I'equip de I'hospital es
desplaca al domicili del pacient i d'aquesta manera pro-
porciona tractament actiu per combatre processos infec-
ciosos. Aguests farmacs s'administren per via endove-
nosa acompanyats de cures i controls d'infermeria que
equiparen l'atenci6 a la d'un ingrés hospitalari.
AVANTATGES DEL PROGRAMA TADE

Gracies al TADE, els pacients tractats fora de
I'hospital, ja sigui en un centre ambulatori o a domici-
li, eviten problemes inherents a I'ingrés hospitalari com
haver de viure en un entorn desconegut, aillament de

I'entorn familiar, manca de privadesa i augment del risc

Taula 1. Criteris d'inclusio i exclusié de pacients
per ingressar en una unitat d’hospitalitzacio a domicili?

Inclusio Exclusio

Criteris clinics d'ingrés hospitalari Incompliment d’un criteri d'inclusid

Totes les edats Alteracions conductuals greus (agi-

tacio, conductes violentes)

Diagnostic establerti abséncia de criteris de Risc de suicidi

monitoratge intensiu

Domicili dins de I'area d'influéncia (territori) sem- ~ Us de drogues per via parenteral

pre que compleixi una isocrona de 30-40 minuts

Presencia d'un cuidador o cuidadora principal
capacitat per responsabilitzar-se de les
necessitats inherents a la cura del pacient. En
malalts joves 0 amb un nivell alt d’autonomia
s’ha de valorar de manera individualitzada

Domicili amb teléfon fix o mobil i amb condi-
cions higiéniques adequades.

Acceptacio del recurs del pacienti cuidador
o cuidadora o de la familia. Lacceptacio del
recurs ha de quedar clarament explicada a
I'informe d'ingrés i alta del sistema informatic

Criteris especifics per a TADE

Certesa diagnostica de la preséncia de procés
infeccios per criteris clinics i analitics (amb o
sense estudis microbiologics)

Necessitat d’administrar antibiotics per via
endovenosa després de descartar, per no
disponibilitat o no recomanacio, altres vies
alternatives d’administraci6

Disponibilitat d’accés vends adequat al farmac
ialaduracio prevista
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de contraure infeccions nosocomials.

Evitar I'entorn hospitalari també podria facilitar la transi-
ci6 del rol de pacient “malalt” a un altre de més funcional
i familiar i alhora accelerar I'evolucié i la recuperacié. En
aquest model, el tractament es pot ajustar a |'estil de vida,
I'estat funcional i I'estructura familiar de cada pacient. Fer
funcionar un programa TADE requereix la implicacié del
pacient i un cert nivell de responsabilitat en el tractament
rebut. En consequéncia, s'ha d'informar els pacients o cui-
dadors de la malaltia o la infecci¢ de la intervencié terapéu-
tica, inclosa la manipulacié i el manteniment de |'accés ve-
noés i dels problemes a prevenir i detectar. La sensacié de
controlar la malaltia pot facilitar la recuperacié i, en alguns
pacients, disminuir el dolor i els efectes secundaris.

Un altre avantatge és I'estalvi que representa per al
sistema sanitari la possibilitat que ofereix de tenir llits
disponibles per a altres malalties agudes que necessiten
ingrés obligatori.

CRITERIS D’INCLUSIO I EXCLUSIO DE PACIENTS

El factor fonamental per garantir I'éxit d'un progra-
ma TADE és fer una seleccié adequada dels pacients.
La taula 1 mostra els criteris generals d'ingrés en una
unitat HAD que recomana per al model organitzatiu
d'hospitalitzacio a domicili de Catalunya?®.

INDICACIO DEL TRACTAMENT
ANTIBIOTIC PARENTERAL

La indicacié de tractament parenteral en una infeccié
esta condicionada per diferents factors: absorcidé gas-
trointestinal reduida, intesti curt, problemes gastroin-
testinals (vOmits, diarrea o nausees), falta d'alternatives
apropiades per fer una administracidé oral (aminoglico-
sids, carbapenems, glucopeptids, daptomicina, etc) i de-
terminades infeccions greus amb risc de complicacions
com osteomielitis, endocarditis o meningitis.
COMPOSICIO D’UN EQUIP D’HAD AMB TADE

Lequip TADE és multidisciplinari i es compon d'un
metge/metgessa, una persona d’infermeria, el pacient i
la persona que en té cura, personal administratiu, la far
macia hospitalaria i un tecnic de farmacia. Cada membre
de I'equip té unes funcions especifiques.

PAPER DEL FARMACEUTIC
El farmaceutic clinic és una peca important en els

programes d'HaD i concretament en el TADE. Quan es
proposa un tractament antibiotic per administrar de for-
ma domiciliaria, el farmacéutic és el responsable de re-
visar si I'antibidtic és estable un cop diluit i si la velocitat
d'administraciod i dilucié s'ajusten als aparells d'infusié
disponibles. També és qui s'encarrega d'informar de les
condicions de conservacié i dels periodes de validesa un
cop feta la dilucié. Gracies als seus coneixements en far-
macocinetica i farmacodinamica, té la capacitat de sim-
plificar el TADE, recomanar els regims d’administracio
més convenients com, per exemple, una administracié
Unica diaria en comptes de cada 12h. En el cas dels anti-
biotics amb farmacocinetica que depén del temps (com
els R-lactamics) en qué si és convenient es pot passar
de pautes multiples a administrar I'antibiotic en perfusié
continua. A més hi ha farmacs amb bona biodisponibili-
tat oral que sén possibles opcions a aplicar en una tera-
pia sequliencial quan clinicament és possible.

El farmaceutic informa I'equip meédic i infermeria dels
possibles efectes secundaris dels antibiotics, de les pos-
sibles interaccions farmacologiques i de les alteracions
analitiques que es poden produir. A més, en la validacié
farmacéutica diaria fa un seguiment clinic i dels parame-
tres analitics i recomana intervencions médiques quan
considera necessari.

PREPARACIO D’ANTIBIOTICS

Segons les guies de bones practiques de preparacié
de medicaments en els serveis de farmacia hospitalaria?,
els medicaments estérils reconstituits o diluits en zona
no esteril han de ser administrats de forma immedia-
ta (en les 1-2 hores postmanipulacié). Queden exclosos
d'aquesta premissa els medicaments que consten a la
fitxa técnica amb una estabilitat superior (habitualment
estabilitats de fins a 12-24h).

A I'hora de valorar la preparacié i I'administracié d'un
antibiotic en un programa TADE s'ha de tenir en compte:

- Sérums compatibles
- Concentraci6 final després de diluit
- Temps d'infusié
- Estabilitat una vegada diluit
- Condicions de conservacio
En aquest sentit, la participacié del servei de farma-

J/ s |
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cia en I'elaboracié dels antibiotics en cabines de flux la-
minar horitzontal situades en zones d’ambient controlat
(sales blanques) fa que I'estabilitat dels antibiotics diluits
es pugui perllongar de manera considerable.

La preparacié centralitzada al servei de farmacia opti-
mitza |'elaboracié de les dilucions d'antibidtics, ja que en
pot elaborar una gran quantitat en menys temps. A més,
la feina d'infermeria es fa més agil ja que no ha d'invertir
temps en la reconstitucio i dilucié dels antibiotics ja sigui als
despatxos o al domicili del pacient (condicions subopitmes)
i aixi el risc de contaminacioé microbiologica disminueix. So-
vint, I'aparicié de treballs nous que analitzen condicions de
conservacié de dilucions d'antibiotics, és possible propor
cionar estabilitats més llargues a les preparacions finals que
poden superar les 48 hores. Conseqlentment, infermeria
no ha de desplagarse diariament al domicili del pacient.

Tenir un circuit agil orientat a la prescripcié-validacio-
preparacio-dispensacioé dels antibidtics és important per
optimitzar temps i recursos. Una comunicacio fluida en-
tre tots els integrants citats és imprescindible quan s’'ha
de constituir un equip HaD amb TADE.
ADMINISTRACIO

La via intravenosa és una de les quatre vies parente-
rals que hi ha per administrar medicaments. Les princi-
pals modalitats i dispositius d’infusié farmacologica en-
dovenosa sén les seglents:

ENDOVENOSA DIRECTA

Aquesta modalitat requereix la preséncia en tot el
procés d'una persona d'infermeria. Habitualment, se
n‘administra un volum compres entre 10 i 20 ml du-
rant 3-5 minuts. Ladministracié endovenosa directa
té com a avantatges principals |'estalvi de temps gra-
cies a la rapida administracié i el baix cost, pero d'altra
banda no és aplicable a tots els antibidtics i requereix
la preséncia d'una persona d’infermeria al domicili.
Aquesta condicié limita la freqléncia d'administracio
a1 o2cops aldia.

ADMINISTRACIO PER GRAVETAT

Consisteix a administrar |'antibiotic diluit en una
bossa de sérum en volums de més de 50 ml. Habitual-
ment, la infusié és en gotes/min o microgotes/min. El
temps d'infusié és superior a 5 minuts, entre 15 i 60.

J/ ¢ |

Lequivaléncia entre unitats és 1 ml = 20 gotes = 60 mi-
crogotes. Igual que en 'administracié endovenosa di-
recta, es requereix la preséncia d'infermeria per ajustar
la velocitat d'infusié i retirar la bossa un cop acabada la
infusié. El calcul de la velocitat en gotes fa que el temps
d'infusié no sigui del tot precis. A favor, trobem un baix
cost d'aquesta modalitat i una preparacié senzilla.
BOMBES D’INFUSIO ELECTRONIQUES

Les bombes d'infusié faciliten I'administracié parente-
ral de medicaments i s'utilitzen quan la precisié i la infu-
si6 a una velocitat constant son essencials. Una bomba
d'infusié és un dispositiu electronic capac de subministrar,

Bomba d’infusio electronica

Grafic 1. Distribucio dels 10 antibiotics més prescrits
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mitjangant programacié controlada, una substancia deter
minada per via endovenosa a una velocitat i un temps
predefinits. Com el nom indica es tracta d'un dispositiu
electronic i, per tant, requereix una energia artificial per
proporcionar una pressio positiva al liquid a infondre.
BOMBES D’INFUSIO ELASTOMERIQUES

Sén dispositius d'un sol Us per administrar medica-
cié per via endovenosa que funcionen de manera auto-
noma, és a dir, sense la necessitat de subministrament
eléctric. Els formen un globus elastoméric fabricat amb
una goma especial que, un cop omplert del liquid que
conté el medicament, es desinfla de forma constant i fa

Bomba

infusio elastomeriques
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que el liquid surti a una velocitat controlada tot el temps
que dura la infusié.

En el mercat hi ha un gran cataleg de bombes elas-
tomeériques per adaptar cada medicament al volum i a la
velocitat d'infusié. N'hi ha de diferents volums (50-100-
250-500 ml) i de varietat de velocitats d'infusio (10-100-
200-250 ml/h).

Les principals avantatges de les bombes elastomé-
rigues son: funcionament autbnom sense necessitat
d'electricitat, facilitat d'Us i possibilitat d’administracio a
domicili sense necessitat d'ingrés. A més, I'Us propor
ciona autonomia ja que permet la mobilitat del pacient
durant I'administracié del antibiotic®.

Quan un pacient ingressa per un TADE, infermeria
s'encarrega de fer la formacié per administrar I'elastomer
i mantenir la via endovenosa. Tot aixd permet empoderar
el pacient i la familia o la persona al carrec i fa que tin-
gui una autonomia sobre I'administracio i la retirada de
I'elastomer operacidé que fa possible que el pacient no
hagi de romandre 24 hores connectat a un dispositiu.
En la nostra experiéncia al Consorci Sanitari de Terras-
sa, hem tingut pacients de més de 80 anys que han po-
gut autoadministrar-se la medicacié mitjancant bombes
elastomeériques sense cap efecte advers. Tot plegat fa
que I'equip d'infermeria pugui espaiar les visites domici-
liaries i que pugui fer seguiment telefonic entre visites.
Tots aquests fets permeten optimitzar el temps i poder
atendre un nombre més elevat de pacients.

Taula 2. Antibiotics prescrits entre febrer 2019 i agost 2021

Antibiotic Nombre pacients  Antibiotic Nombre pacients  Antibiotic Nombre pacients
ACICLOVIR 6(0.65%) CEFTAZIDIMA 28 (3.06%) FLUCONAZOL 2(0,22%)
ANFOTERICINA B LIPOSOMAL 2(0,22%) CEFTOLOZANO TAZOBACTAM 2(0,22%) FOSFOMICINA 4(0,44%)
AMIKACINA 8(0,87%) CEFTRIAXONA 446 (48,74%) GANCICLOVIR 1(0,11%)
AMPICILINA 23(2.51%) CEFUROXIMA 1(0,11%) MEROPENEM 14.(1,53%)
AZITROMICINA 1(0,11%) CIPROFLOXACINO 1(0,11%) METRONIDAZOL 7(0,77%)
AZTREONAM 2(0,22%) CLINDAMICINA 82(8,96%) PENICILINA G 3(0,33%)
CASPOFUNGINA 2(0,22%) CLOXACILINA 40 (4,37%) PIPERACILINA TAZOBACTAM 102 (11,15%)
CEFAZOLINA 3(0,33%) DAPTOMICINA 1(0,11%) TEICOPLANINA 18(1,97%)
CEFEPIME 20 (2,19%) ERTAPENEM 87(9,51%) VANCOMICINA 6(0,66%)
CEFTAROLINA 3(0,33%)

)/ 7 |



FARMACOTE RAPEUTICA

irc. Farm. 2021 vol. 79 nim. 3 /

EXPERIENCIA DEL CONSORCI
SANITARI DE TERRASSA

La unitat d'Hospitalitzacié a Domicili del Consorci Sa-
nitari de Terrassa va ser constituida a principis del 2019.
Es va formar un equip multidisciplinari amb metges, in-
fermeres, administratius, farmacéutics i técnics de far
macia. Des del principi fins a I'agost del 2021, va atendre
1.992 pacients, 915 dels quals rebien tractament anti-
biotic domiciliari endovends. En total ha elaborat 9.750
elastomers en cabina de flux laminar horitzontal en sala
blanca d'ambient controlat del servei de Farmacia.

La taula 2 enumera els antibidtics preparats en el
marge de temps esmentat previament. El grafic 1 mos-
tra els 10 antibidtics més utilitzats. La ceftriaxona es el
més utilitzat per I'ampli espectre i I'administracié en una
dosis Unica/dosi diaria.

ASPECTES PRACTICS I CONSELLS

Quan el Servei de Farmacia va comencar a preparar
els elastomers va topar amb una serie de handicaps a te-
nir en compte i que és important repassar. En augmen-
tar el volum de preparacions, els técnics de farmacia
acabaven la jornada laboral amb les mans molt dolorides
per la forca aplicada a emplenar els elastomers. Per so-
lucionar aquesta problema, la marca amb qui treballem
ens va oferir una bomba per emplenarlos, cosa que ens
facilia molt la feina i ha fet que disminuis el risc de patir
tendinitis.

També és important coordinar les dispensacions
dels antibiotics amb les visites d'infermeria a casa dels
pacients. En aquest sentit, ens va ser molt Util pactar
dies de dispensacié d'antibiotics. Per exemple, dilluns
elaborem les dosis d'antibiotics per cobrir el tractament
dins dijous. Dijous elaborem les dosis d'antibiotics fins

dilluns seglents. Si un dimarts surt un nou tractament
elaborem fins el proper dia d’'elaboracié, en aguest cas
fins dijous. D’aquesta manera, infermeria té clar quan
tindran els elastomers i podran coordinar les visites de
manera més eficient.

Es important mantenir I'equip d'infermeria i metges
format i informat de la importancia de la estabilitat dels
antibiotics.

Pel que fa a la conservacié i al transport d’elastdmers,
és important tenir caixes isotermiques amb plaques
de gel per garantir que es mantenen entre 2-8°C fins
a l'administracié. Aquest punt és important sobretot
a l'estiu quan la temperatura és molt elevada i amb el
transport pot augmentar encara més.

CONCLUSIO

El tractament antibiotic domiciliari endovends aplicat
a pacients seleccionats i amb la supervisié correcta de
professionals sanitaris, ha demostrat ser efectiu, ben to-
lerat i eficient ja que proporciona avantatges importants
com afavorir la conciliacié familiar ja que permet tornar
a fer vida en un entorn domiciliari, reduir I'estres i influir
positivament en |'estat d'anim de tota la familia, fomen-
tar l'autocura i disminuir el risc de tenir infeccions noso-
comials.

El servei de farmacia té un paper imprescindible
en I'equip multidisciplinari ja que aporta coneixements
sobre farmacocinética i farmacodinamica antibiotica,
efectes adversos i fa un seguiment analitic del pacient.
Lelaboracié d'elastomers en condicions estérils fa
que baixi el risc de contaminacié microbioldgica i que
I'estabilitat pugui ser allargada i per tant, es pugui invertir
d'una manera més eficient el temps d’infermeria desti-

nat a visitar pacients.
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INTRODUCCIO

Els primers casos de COVID-19 es van localitzar a
Wuhan, la Xina, el desembre del 2019 causats per un
nou R-coronavirus anomenat sindrome respiratoria agu-
da greu coronavirus 2 (Severe Acute Respiratory Syn-
drome coronavirus 2, SARS-CoV-2)." En pocs mesos,
la COVID-19 es va convertir en pandémia a causa de
la gran transmissibilitat que tenia, es va estendre per
tots els continents i progressivament va anar augmen-
tant el nombre de casos i de morts. Tot i que la gran
majoria d'individus infectats presenten una varietat
lleu (>80%), un 10% aproximadament requereix ingrés
hospitalari a causa de la pneumonia COVID-19 i un altre
10% d'aquests necessita atencié a la UCI amb venti-
lacié invasiva per sindrome de destret respiratori agut
(SDRA).2

Si bé la mortalitat sembla més freqiient en ancians
0 en persones amb comorbiditats (p. e. malaltia pulmo-
nar cronica, malaltia cardiovascular, hipertensié i diabe-
tis), els joves sense comorbiditats també poden patir
malalties critiques incloent-hi insuficiéncia multiorgani-
ca i mort.

Hi va haver un nombre creixent d'estudis publicats
rapidament online i en revistes académigues amb una
evidencia clinica molt limitada, estudis in vitro, casos
clinics o estudis observacionals no controlats i fins i
tot sense revisid6 completa per parells (preprints), so-
bretot en les fases inicials de la pandémia (marg-abril
2020).% Cal aclarir que hi havia molta pressié popular i
institucional en diferents mitjans com les xarxes socials
que exigia trobar solucions urgents a una crisi global.
Tot aixd va portar els facultatius a prescriure medica-
ments que potser no havien acumulat prou evidéncia

de qualitat, sovint amb la pressa de "“fer alguna cosa"®
Entre aquests medicaments destaquen hidroxiclo-
roquina, azitromicina, lopinavir/ritonavir o interferé-B,
entre d'altres. Diversos assajos clinics van demostrar
gue aguests farmacs no només no eren eficagos, siné
gue es podien relacionar amb un risc més alt d'aparicié
d'efectes adversos.*®

Tot plegat ha demostrat una vegada més la impor
tancia de la medicina basada en |'evidéncia i la neces-
sitat de fonamentar les decisions cliniques en assaigs
clinics solids i de qualitat.

Malauradament el nombre de tractaments “fracas-
sats” és superior als “reeixits’

Aquestes revisid no estructurada de tractaments
sistémics contra la COVID-19 esta destinada a informar
pacients, metges i altres professionals de la salut de
les darreres proves disponibles. Per motius d'extensio
i d'utilitat, en aquesta revisié ens hem fixat primordial-
ment en els tractaments d'exit mentre que dels fracas-
sos expliguem els més rellevants i la resta els mencio-
nem en taules annexes.

I. EXITS DEL TRACTAMENT COVID-19

Actualment i basant-nos en I'evidéncia, els farmacs
considerats exitosos estan detallats en la taula 1 i sén
els seglients:

-DEXAMETASONA

L'Us de glucocorticoides com la dexametasona va
ser estudiat en vista de la potencial capacitat immuno-
moduladora que exerceixen, fet que podria ajudar a dis-
minuir les complicacions associades a la segona fase
de la infeccid.’

El principal estudi clinic que en va evidenciar la uti-
litat va ser I'assaig RECOVERY® en qué els pacients
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van ser randomitzats a rebre placebo o dexametasona
6 mg/24h per via oral o intravenosa, 10 dies. S'hi van
incloure un total de 2.104 pacients i els investigadors
van veure que la utilitzacié de dexametasona s anava
associada a una reduccié de la mortalitat al cap de 28
dies (22,9% vs 25,7 %, risc relatiu (RR) 0,83; [IC 95%:
0,75-0,93]), perd Unicament en aquells pacients que ha-
vien rebut ventilacié6 mecanica invasiva o suport amb
oxigenoterapia.

En pacients critics, la dexametasona també va de-
mostrar una reduccié de la mortalitat als 28 dies (RR
0,66; IC 95%:0,54-0,82).° També, els pacients tractats
amb dexametasona van tenir una probabilitat més ele-
vada de ser donats d'alta de I'hospital al cap de 28 dies
(RR 1,11; IC 95%:1,04-1,19).°

En aquelles situacions en qué no hi hagi possibilitat
d'utilitzar dexametasona es recomana I'Us de metil-
prednisolona o prednisona a dosis equivalents (32 mg i
40 mg, respectivament).®
-TOCILIZUMAB

El tocilizumab és un farmac que inhibeix la interleu-
cina-6 i que a Espanya esta aprovat per al tractament
de diverses malalties com I'artritis reumatoide, I'artritis
idiopatica juvenil sistémica o l'arteritis de cel-lules
grans.

En el cas de la COVID-19, aquest farmac es va pos-
tular inicialment com a potencial immunomodulador
en la segona fase de la malaltia.” Els primers assajos
clinics no van demostrar cap benefici clinic, probable-
ment perque el tipus de pacient no havia estat ben se-
leccionat i els investigadors es trobavem en situacions
d'inflamacioé escassa. En base a aquesta evidéncia hi
ha una gran incertesa sobre |'Us ja que aquest farmac
no esta exempt d'importants efectes adversos com im-
munosupressiod, plaquetopenia, neutropenia o perfora-
ci6 intestinal.

Posteriorment, dos assajos van demostrar el poten-
cial en el tractament farmacologic de la COVID-19: RE-
COVERY i remap-CAP

Lassaig RECOVERY va aleatoritzar els pacients a re-
bre tocilizumab 400-800 mg (800 mg si > 90 kg; 600 mg
si > 65 kg i =90 kg; 400 mg si> 40 kg i<65kgi8mg/
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kg si = 40 kg) versus placebo quan ja estaven ingres-
sats a I'hospital, amb requeriments d'oxigenoterapia
o saturacié <92% i amb una proteina C reactiva > 75
mg/l."® Aquest estudi va demostrar que la utilitzacié de
tocilizumab presentava una reduccié de la mortalitat als
28 dies (31% vs 35%, RR 0,85, 95% IC 0,76-0,94). Es
important destacar que fins a un 82% dels pacients
van rebre corticosteroides de manera concomitant. En
I"analisi de subgrups, entre els pacients que no estaven
en ventilacié mecanica, la utilitzacié de tocilizumab va
anar associada amb una progressié menor a ventilacié
mecanica o mort (35% vs 42%, RR 0,84, IC 95%:0,77-
0,92).10

El segon assaig, el remap-CAR va incloure pacients
en les primeres 24 hores d'ingrés a la UCI i aleatorit-
zats a rebre tocilizumab 8 mg/kg, sarilumab 400 mg
o tractament de suport.”"La utilitzacié d’inhibidors de
la interleukina-6 va reduir la mortalitat als 90 dies (Ha-
zard ratio (HR):1,61; IC 95%:1,25-2,08). Igualment, I'Us
d'aquests farmacs també va significar una necessitat
menor de suport organic (10 dies per tocilizumab, 11
per sarilumab i 0 en el grup placebo).

Amb tota I'evidéncia disponible, I'Us de tocilizumab
va mostrar una tendencia a un menor risc de mortalitat
als 28 dies (RR 0,91, IC 95%:0,79-1,04) i a un menor
risc de deteriorament clinic (RR 0,83, IC 95%:0,77-0,89)
definit com a mort o necessitat de ventilacié mecani-
ca, circulacid extracorporia o ingrés a la UCI.° Segons
aquesta evidencia, les guies recomanen tocilizumab en
pacients amb progressio rapida de la malaltia 0 malaltia
greu quan presentin Us de corticosteroides a més de
parametres elevats d'inflamacio.®

La utilitzacio de tocilizumab va demostrar una inci-
déencia similar d'efectes adversos greus en comparacié
al placebo (RR 0,89, IC 95%:0,74-1,07).°
-REMDESIVIR

El remdesivir és un farmac antiviral que inhibeix
I'RNA polimerasa viral."? Actualment, és I'Unic farmac
antiviral que compta amb indicacié aprovada per al trac-
tament de la COVID-19 (fitxa técnica). Aquest farmac
té l'aprovacié per a pacients amb pneumonia confir
mada per SARS-CoV-2 que durant els primers 10 dies



Col-legi de Farmaceutics de Barcelona / Circ. Farm. 2021 vol. 79 ndm. 3

FARMACOTERAPE UTICA

de simptomes requereixin oxigenoterapia de flux baix.
En canvi, no es recomana en pacients en tractament
amb oxigenoterapia de flux alt o pacients intubats o en
ECMO.®

Els assaigs clinics pivotals van demostrar que rem-
desivir disminuia el temps fins a estabilitat clinica (11
vs. 15 dies). No obstant aixo, I'evidéncia sobre I'Us de
remdesivir no esta exempta de controvérsia davant els
dubtes sobre el potencial benefici i, de fet I'OMS no en
recomana I'Us de manera rutinaria.”™ Una revisié recent
de Cochrane que incloia 7452 pacients de diversos as-
sajos clinics va concloure que aquest farmac no millora
la mortalitat als 28 dies (RR 0,93, IC 95%:0,81-1,06),
no disminueix el risc d'empitjorament respiratori amb
necessitat de ventilacié mecanica invasiva (RR 0,78, IC

95%:0,48-1,24) o les necessitats de suport ventilatori
d’ flux alt o no invasiu (RR 0,70, IC 95% 0,51-0,98).™
Els potencials beneficis que es van observar van ser de
baixa qualitat i no permeten extreure’n conclusions a
causa del baix nombre de pacients i al fet que es tracta-
ven d'analisi de subgrups, amb les limitacions que aixo
comporta. Hi ha altres guies que si que en recomanen
la utilitzacié en pacients greus amb saturacié d’oxigen
= 94% sempre que no estiguin en ventilacid mecanica
o circulacioé extracorporia.®

En termes de seguretat, remdesivir sembla un far
mac ben tolerat amb una incidencia d'efectes adversos
greus menor comparat amb placebo (RR 0,75, 95% IC
0,63-0,90)." No obstant aixo, la utilitzaci¢ podria provo-
car hipotensié o hepatotoxicitat motiu pel qual es reco-

Taula 1. Tractaments sistemics que han demostrat benefici clinic per al tractament de la infeccio COVID-19.

Farmac Posologia i duracio

Fase de la COVID-19

Beneficis demostrats Efectes adversos y monitoritzacio

8,917 Dexametasona 6 mg/24h oral o intravenés Requeriments d’ oxigen Reduccio global mortalitat 28 dies (22,9 % vs.  Hiperglucémia, sobreinfeccions,
durant 10 dies o fins a alta suplementari 25,7 %, RR 0,83, 95 % IC 0,75-0,93). agitacio, confusio, leucocitosi
hospitalaria En pacients critics, reducci6 de la mortalitat

als 28 dies (RR 0,66, IC 95 % 0,54-0,82)
14 Remdesivir 200 mg dosi de carrega Ingressats amb reque- Reduccio temps estabilitat clinica (11 vs Hepatotoxicitat, hipotensid
seguits de 100 mg/24h fins riments de oxigen su- 15dies) arterial
completar 5 dies o alta via plementari de flux baix
intravenosa (<15L/m)

10,11 Tocilizumab 8 mg/kg dosis (nica Ingressats amb empitjo- Reduccid de la mortalitat als 28 dies (31 % Leucopenia, anémia, plaquetopé-
rament clinic rapid i infla-  vs. 35 %, RR 0,85, 95 % IC 0,76-0,94). nia, hepatotoxicitat, elevacio de
maci6 sistemica (PCR>7,5 Reduccié mortalitat als 90 dies (Hazard ratio  triglicerids, sobreinfeccid
g/dL) 1,61,95 % IC 1,25-2,08).

9,15,17 Casirivimab + 1200 mg + 1200 mg dosi Ginica  COVID-19 lleu-moderada  Disminucio ingrés hospitalari Nausea, mareig, cefalea, pruija,

imdevimab via intravenosa amb factors de risc de (RR:0,27,95 % IC 0,11-0,65). vomits, hipotensio, anafilaxi
progressio Disminuci6 ingrés hospitalari als:
14 dies: (1,3 % vs 3,3 %, reduccio absoluta
2,0%, 95 % 1C 0,5-3,7 %)
21 dies: (1,3 % vs 4,2 %, reduccit absoluta
29%,95%1C1,2-4,7 %)
28 dies: (1,6 % vs 4,8 %, reduccié absoluta
3,2%,95%IC 1,4-5,1 %)
9,17 Bamlanivimab+  Bamlanivimab 700 mg + ete- COVID-19 lleu-moderada Disminucié mort 1,9 % Nausea, mareig, cefalea, pruija,
etesevimab sevimab 1400 mg dosi (nica amb factors de risc de Disminucio ingrés hospitalari (RR:0,30,95 %  vomits, hipotensio, anafilaxi
via intravenosa progressio 1C 0,16-0,59)
Disminuci6 persisténcia de carrega viral al
dia 7 (RR: 0,34, 95 % IC (0,25-0,46)
9,17 Sotrovimab 500 mg dosi Gnica via intra- COVID-19 lleu-moderada Disminucié mort (RR: 0,33, 95 % IC Nausea, mareig, cefalea, pruija,

venosa

amb factors de risc de
progressio

0,01-8,19)

Disminucié ingrés hospitalari (RR: 0,14, 95 %
1C 0,04-0,48)

Disminuci6 progressio malaltia a formes
greus (RR: 0,11, 95 % IC 0,02-0,45)

vomits, hipotensid, anafilaxis

RR: risc relatiu, IC: interval de confianga
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mana una infusié lenta d’acord amb alld que estableix
la fitxa técnica i una estricta monitoratge de possibles
efectes adversos.

-ANTICOSSOS MONOCLONALS

S’han estudiat diversos anticossos monoclonals
com casirivimab, imdevimab, sotrovimab o bamlanivi-
mab | etesevimab. Aquests anticossos que originaria-
ment van ser identificats i extrets de les cel-lules B i del
plasma de donants que havien patit COVID-19, presen-
ten una accié neutralitzant davant del “receptor binding
domain o RBD" de la proteina S viral.15 D'aquesta ma-
nera, inhibeixen la unio de la proteina S amb el receptor
ACE-2 huma i impedeixen I'adhesio, I'entrada i la infec-
ci6 de virus en la cel-lula humana.'®

En models de macacos Rhesus, la utilitzacio
d'aquests anticossos €s va associar a una menor repli-
cacio viral en el tracte respiratori i a una reduccio de la
patologia en models de hamster.'®

Atés que I'objectiu terapéutic és intentar neutralit-
zar i disminuir la carrega viral, es recomana que la infu-
si6 sigui com més aviat millor després del positiu o els
deu primers dies de simptomes.™"

Es important recalcar que aquests anticossos Uni-
cament estan recomanats en pacients ambulatoris i no
s'haurien d'administrar a pacients ingressats excepte
en el context d'un assaig clinic.

L'us d'anticossos monoclonals com casirivimab
combinat amb imdevimab o la utilitzacié de sotrovi-
mab el recomanen les guies d'NIH o IDSA en pacients

Taula 2. Tractaments sistemics actualment desaconsellats per
gestionar la infeccio COVID-19

Medicament

Hidroxicloroquina +/- azitromicina

Lopinavir/ritonavir

Famotidina

Ilvermectina

Anakinra

Baricitinib

Plasma de donants convalescents

Colquicina

Vitamina D i altres suplements (vitamina C i zinc)

0z6

adults amb COVID-19 lleu o moderada tractats en am-
bulatori que presenten un gran risc de progressié clini-
ca.>” Els factors de risc de progressio clinica sén els
seglients: obesitat amb index de massa corporal> 35
kg/m2, malaltia renal cronica, diabetis mellitus, immu-
nosuprimits, edat> 65 anys, edat> 55 anys i presentar
hipertensidé o una altra malaltia cardiovascular, malaltia
pulmonar obstructiva cronica o una altra malaltia respi-
ratoria.” En pacients d'entre 12-17 anys també es reco-
manen si presenten comorbilitats importants.'™ "

Aquests farmacs han demostrat disminuir el risc
d'hospitalitzacio, de mort i reduir la carrega viral, ca-
racteristiques que han portat a la Food and Drug Admi-
nistration (FDA) a ferne una autoritzacié excepcional.”
LAgéncia Europea del Medicament (EMA) també n'ha
recomanat I'Us.’™® Més enlla de I'evidéncia dels assaigs
clinics que inclouen un nombre reduit de pacients, es-
tudis recents de “real world evidence” (RWE) confir
men els potencials beneficis d'aquestes terapies ja que
la utilitzacié de casirivimab i imdevimab es va associar
a un menor risc d'hospitalitzacié als 14, 211 28 dies.™

Laparicio de diverses variants amb mutacions en di-
ferents regions de la proteina S viral pot disminuirne
I'eficacia per aix0 la utilitzacié d'un o un altre dependra
també de la prevalenca de la variant existent en la co-
munitat. D'aquesta manera bamlanivimab / etesivimab
presenten una sensibilitat reduida davant de variants
que expressen mutacions E484K + K417T + Nb01Y.°
De fet, la combinacié de bamlanivimab/ etesevimab
s'hauria d'utilitzar amb precaucié amb la variant gam-
ma.19

Pel que fa als efectes adversos, sén farmacs que de
moment han estat ben tolerats. De fet, en els assajos
clinics tant la combinacié casirivimab/imdevimab com
sotrovimab en monoterapia van presentar menor risc
d'efectes adversos comparats a placebo.®

En aquells pacients que han rebut algun tipus
d'anticos monoclonal, la vacunacié contra la SARS-
CoV-2 hauria de ser diferida fins a 90 dies després per
evitar potencials interferéncies en la resposta immu-
ne_W

Aquests anticossos no estan exempts de limi-
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tacions. La principal és la logistica ja que el fet que
s'administrin en I'entorn ambulatori vol dir que s'haurien
d'administrar en |'atenci¢ primaria. Tampoc no conei-
xem els possibles efectes a llarg termini. D'altra banda,
I'evidéncia disponible és de qualitat moderada tenint
en compte el baix nombre de pacients dels assaigs cli-
nics que condiciona un nombre baix d'esdeveniments
estudiats. Tampoc sabem quin anticos o combinacid
d'aquests és la millor ja que no han
estat comparats entre ells.
II. FRACASSOS

Aguest punt recull una mostra
de farmacs que actualment no es-
tan recomanats com a tractament
per combatre la COVID-19 malgrat el
possible Us en primeres fases de la
pandemia. A la taula 2 hi ha una llista
de farmacs que en data d’avui i amb
I"'evidéncia

disponible estan desaconsellats
per al tractament sistemic de la CO-

La pandémia
pel SARS-CoV-2 la
importancia de la
medicina basada
en ’evidéncia
de tal manera
que les decisions
terapéutiques s’han
de basar en assajos
clinics dissenyats
adequadament

bacteriana.?!

S’han publicat vuit assajos clinics aleatoritzats i set
estudis comparatius de cohort de pacients hospitalit-
zats amb COVID-19 confirmada tractats amb HCQ amb
mortalitat, progressié clinica o millora clinica informa-
da, i resultats dels esdeveniments adversos. A més, es
van identificar dos assajos clinics aleatoritzats, quatre
estudis comparatius de cohorts, un estudi de casos i
controls i tres estudis d'un brac que
van informar d’analisis ajustades de
pacients hospitalitzats amb COVID-19
confirmat tractats amb HCQ més AZ
amb mortalitat constatada, fracas de
la depuraci6 virologica ( avaluat amb la
prova de reacci6 en cadena de la poli-
merasa [PCRI), millora clinica i esdeve-
niments adversos (destaca una prolon-
gacio significativa del QT que porta a la
interrupcié del tractament). A causa de
la gran incertesa en I'eficacia i l'alt risc

d'efectes secundaris greus actualment

VID-19. i no en estudis Nno es recomana prescriure aquesta
-HIDROXICLOROQUINA+/-AZI- observacionals. ’, combinacié de farmacs per tractar la
TROMICINA COVID-19.

La hidroxicloroquina (HCQ) és -LOPINAVIR/RITONAVIR

un farmac que va ser desenvolupat a mitjan segle XX
per tractar la malaria. A més, també s’ha utilitzat com
a tractament de malalties autoimmunes perque té
efectes immunomoduladors sobre diferents citocines
interleuguina 1 inclosa (Il=1) i 11-:6.2° Per la seva banda,
I'azitromicina és un farmac ampliament utilitzat com
a agent antibacteria perd in vitro té activitat antiviral
contra diversos virus de I'acid ribonucleic per inhibicié
de I'endocitosi i la limitacio de la replicacio viral i la in-
duccié d'interfer6. A més també s'ha demostrat que
els macrolids tenen activitat antiinflamatoria. Linteres
per les combinacions d’'HCQ amb azitromicina (AZ) va
comencar quan els investigadors en un petit estudi in-
controlat sobre I'Us d'hidroxicloroquina per combatre la
CQOVID-19 van observar una freqiéncia més alta de pa-
cients que aconseguien resposta viroldgica que els sis
subjectes que havien rebut AZ per prevenir la infeccid

Lopinavir/ritonavir (Kaletra ®) és un inhibidor de la
proteasa que va ser aprovat a principis del segle XXI per
tractar el VIH. El ritonavir s'afegeix a la combinacié com
a potenciador farmacocinétic del lopinavir a causa de la
seva forta inhibicié del citocrom P450 3A4. Historica-
ment, lopinavir/ritonavir in vitro va demostrar inhibicié
de la replicacio de SARS CoV-1 i MERS-CoV. En la fase
inicial del COVID-19, la combinacié triple d'interferd
B-1b, lopinavirritonavir i ribavirina va escurcar la dura-
da de I'escissio viral i I'estada hospitalaria en pacients
amb COVID-19 lleu a moderada en un assaig fase Il
oberta i aleatoritzada.??

Els assajos clinics aleatoritzats que avaluaven lopi-
navir/ritonavir amb placebo, lopinavir/ritonavir no va ni
demostrar ni excloure un efecte beneficids sobre la
mortalitat o la necessitat de ventilacié mecanica inva-
siva. A més, gairebé el 14% de pacients no van poder
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acabar el curs complet d'administracié¢ de 14 dies a
causa principalment d'esdeveniments gastrointestinals
adversos, anoréexia, nausees, molésties abdominals o
diarrea i dos episodis adversos greus de gastritis agu-
da. Dos pacients van tenir erupcions cutanies autolimi-
tades. Aquests efectes secundaris, a més del potencial
d’'interaccions farmacoldgiques multiples a causa de la
inhibicié del CYP3A, estan ben documentats en aques-
ta combinacié de medicaments. El perfil d'efectes se-
cundaris observat en aquests assaigs genera inquietud

sobre I'Gs de regims de dosi de lopinavirritonavir més
elevades o més prolongades en els esforcos per millo-
rar els resultats.?324
CONCLUSIONS
-Tot i que només hi ha un farmac aprovat per 'EMA,
el remdesivir, per tractar la malaltia COVID-19, se
n'estan provant molts altres.
-Es fonamental completar totes les fases dels assa-
jos clinics per determinar si algun d'aquests medica-
ments és eficag per combatre la malaltia.
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Globalitzacio, alimentacio i farmacia

Anna Ramirez Murillo, farmacéutica.

Paraules clau: Globalitzacio; alimentaci6; interaccions; complements alimentosos; plantes medicinals.

Des dels temps més remots, la humanitat s’ha ali-
mentat d’acord amb unes practiques empiriques perqué
els components de la dieta fossin segurs, nutri-tius i sa-
tisfactoris a les necessitats humanes. “Som el que van
menjar els nostres ancestres”

Ens pot semblar que certs ali-
ments com el tomaquet, la pata-
ta, el porc, el bacalla, la xocolata,
el café i altres han estat sempre a
la nostra cuina, perd no és exacta-
ment aixi. Molts d'aquests aliments
eren desconeguts fins fa relativa-
ment poc. La patata va ser impor
tada dAmerica i va costar més de
tres segles implantarla a la cuina
mediterrania. El tomaquet, el blat plats.
de moro i el pebrot també sén ame-
ricans. Larros, el préssec o la taron-
ja, sén asiatics. Espinacs, alberginies i carxofes les van
portar els arabs.?

La forma d'alimentarse, els productes que consumim
i la manera de cuinarlos estan directament relacionats
amb els recursos locals, les caracteristiques del medi fi-
sic, les formes de produccié i d'aprovisionament i amb
el comerg, perd també tenen a veure amb les practiques

Taula 1. Consum de complements alimentosos a base de
vitamines en la poblacié espanyola al 2015. Elaboracié propia.

Homes Dones

18-39 anys 54,1% 32,8%

40-46 anys 13,5% 24,6%

65-74 anys 32,4% 42,5%

Dones embaras: 91,7%

http://www.aecosan.msssi.gob.es/AECOSAN/docs/documentos/seguridad_alimenta-
ria/evaluacion_riesgos/Spanish_National_dietary_adults_elderly_pregnant.pdf

Hem vist que la
globalitzaci6 porta
aparellat un nou ordre
alimentari, és a dir,
canvis en els horaris i les
freqiiéncies dels apats i
també una modificacio
en la composicio dels

culturals que s'inscriuen en un context socioeconomic
determinat.®
Cada poblacié té una forma caracteristica de prepa-
rar els aliments i també uns principis de condimentacié
tradicionals. Aquests elements sén bastant perdurables
i donen especificitat, continuitat
i estabilitat a sistema culinari®.
'alimentacié constitueix un indica-
dor de pertinenca i, per tant, també
d’exclusio. Perd tot i aixi sembla que
en els Ultims temps aquest paradig-
ma ha canviat per una serie de feno-
mens relacionats entre si i que ten-
deixen a donar una dimensié global
a l'alimentacié.®
Gracia?,

Segons Contreras i

22

dels apats sind també els horaris i les freqlencies per

la globalitzaci6 ha afectat no no-
més l'estructura i la composicié

constituir un “ ordre alimentari nou " La manera cultural
d'alimentarnos ha canviat i amb el pas dels anys conti-
nuara canviant. Potser la globalitzacié forma part també
d'aquest canvi. Les noves tecnologies culinaries i les
tecniques de laboratori han permeés, entre altres coses,
que els aliments es puguin conservar periodes llargs de

Taula 2. Consum en euros de complements alimentosos.

Elaboracio propia
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temps i en condicions sanitaries adequades per ser con-
sumits. Aixd vol dir que ara arriben a punts del plane-

ta on abans no arribaven. Aquest
canvi pot ser positiu, per exemple,
zones allunyades de la mar poden
tenir peix en bones condicions. La
revolucié dels mitjans de transport
també intervé en la globalitzacio.
La gent es desplaca lluny de les
seves terres d'origen, pero en el
lloc nou manté la seva cultura i la
diversitat cultural en diferents ra-
cons del planeta.®

[, no només l'alimentacié que-
da afectada per la globalitzacio, els
complements alimentosos i les
persones gque en prenen també es
veuen engolits per costums i mo-
des. Cada vegada més, la poblacio
s'interessa per |'Us de certs com-
plements alimentosos de com-
posicid molt variada. Els profes-
sionals sanitaris han de conéixer

aquests ingredients per poder proporcionar la informacio
adequada als pacients sobre la manera de prendre’ls i en

quines circumstancies.

La globalitzacié obliga a fer canvis en els horaris i la
freqliéncia dels apats, a incorporar aliments i comple-
ments alimentosos nous, a accedir a textures i presenta-

A meés, si la
globalitzacio ha fet
aparéixer gourmets,

també hem de pensar

que hi ha gourmets
dels complements
alimentosos i, per
tant, hem de tenir

productes de qualitat

i la informacio

necessaria per satisfer
els requeriments dels

nostres pacients i
evitar interaccions
amb farmacs o
aliments.

2

cions noves d'aliments.
Es imprescindible una formacié especifica relacio-

nada amb I'alimentacio i els com-
plements alimentosos dels pro-
fessionals sanitaris per completar
la tasca sanitaria en prevencio de
riscos i pérdua de salut.
COM AFECTA AQUES-
TA GLOBALITZACIO A
L’OFICINA DE FARMACIA?
Hem vist que la globalitzacié
porta aparellat un nou ordre ali-
mentari, és a dir, canvis en els ho-
raris i les freqliencies dels apats |
també una modificacié en la com-
posicié dels plats. Aquesta distri-
bucié nova dels aliments al llarg
del dia pot representar un aug-
ment del risc d'aparicié de certes
interaccions en pacients medicats.
Per exemple, si un pacient associa
I'apat més important del dia al so-
par i aquesta hora coincideix amb

la presa del farmac, la probabilitat d'interaccié augmenta.
O vist d'una altra manera, si la presa del farmac es fa

en deju i no acompanyada d'aliments, en certes circum-

cions.

stancies també pot afavorir I'aparici¢ d'aquestes interac-

Un altre aspecte derivat d'aquesta globalitzacié a te-

Taula 3. Complements alimentosos de risc
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nir en compte és la preséncia de aliments nous o plantes
no habituals a la nostra cultura gastronomica. Aixo també
implica nutrients nous, per exemple, en complements
alimentosos, que si coincideixen en un mateix pacient
medicat poden comprometre I'accié farmacologica.

A més, si aquesta globalitzacio ha fet apareixer gour
mets, també hem de pensar que hi ha gourmets dels
complements alimentosos i, per tant, hem de tenir pro-
ductes de qualitat i la informacié necessaria per satisfer
els requeriments dels nostres pacients i evitar interac-
cions amb farmacs o aliments.

Cal recordar, que les interaccions no només poden
comprometre lactivitat del farmac siné que també po-
den afectar la biodisponibilitat de certs nutrients de la
dieta. Si hem vist que la globalitzacié facilita I'arribada i
la distribucié d'aliments arreu del mén, avui desgracia-
dament encara trobem poblacié com p. ex. la gent gran
gue no té accés a una dieta equilibrada i si hi afegim
una interaccié farmacoldgica que aconsegueix menys
biodisponibilitat dels nutrients, aquest fet podria accen-
tuar la deficiencia d'aquell en concret. Aix0 pas-sa, per
exemple, en poblacié de la tercera edat que no menja
equilibradament i sol estar polimedicada.

Per veure com d'important pot ser aquest risc
d'interaccions i com de necessaria és la oficina de far
macia per detectarles i evitarles, destaguem que el
13,3% de la poblacié espanyola pren algun tipus de com-
plement alimentés a base de vitamines. Aquesta dada
representa que aproximadament uns 6 milions de perso-
nes soén consumidores habituals d'aquest tipus de pro-

Grafic 1. Analisi qualitativa dels complements alimentosos

consumits a Espanya al 2015.

W Complements per aprimar (6%)
M Antiinflamatoris (4%)
Digestiu (8%)
M Diuretics (1%)
W Hepatoprotectors (1%)
Laxants (4%)
W Altres (42%)
M Reguladors de colesterol (1%)
M Sistema nervios (9%)

W Vitamines/Minerals (24%)

ducte. La distribucié poblacional del consum d’aquests
complements alimentosos la recull la taula 1 i evidencia
que els homes d'edat compresa entre els 18 i 39 anys
sén els més consumidors de complements alimento-
sos amb vitamines, seguits de les dones d'entre 65 i 74
anys, i, un grup a tenir en conte especialment, que és el
de les mares gestants en qué el 91,7% consumeixen
com-plements alimentosos amb vitamines, sobretot la
vitamina b9 o acid folic.”

Si fem un cop d'ull al consum europeu, segons les
dades de l'any 2015 (taula 2), Italia és el pais amb més
consum en euros per any en complements alimentosos.
Espanya esta en la cinquena posicié amb una despesa
d'uns 183 milions d'euros anuals.®

També cal destacar la importancia que tenen els com-
plements alimentosos vitaminics i minerals en el mercat
estatal que el 2015 va representar gairebé la quarta part
del mercat total nutricéutic® en qué la majoria d'aquests
s6n complements alimentosos amb vitamines antioxi-
dants (C i E), seguits dels de vitamina B12. Entre els mi-
nerals, els que més abunden soén els de magnesi i zinc
(grafic 1).

Pel que fa a I'analisi de la rellevancia clinica de les
interaccions entre farmacs i complements alimentosos
per paisos, als Estats Units, un 45% de pacients hospi-
talitzats presentaven una interaccié potencial entre els
farmacs i els complements alimentosos (vitamines i mi-
nerals inclosos). Al Regne Unit, un 27% de pacients amb
cancer presentaven una interaccié potencial entre com-
plements alimentosos (plantes i vitamines) i els farmacs

Taula 4. Poblacio de risc. Elaboracié propia

- Polomedicats

- Per génere, les dones consumeixen més complements alimentosos que els
homes, pero productes diferents
* les dones sén consumidores de complements alimentosos per controlar el pes.
* Els homes son consumidors de complements alimentosos bodybuilding

- Edat: 20-34 anys
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quimioterapics. | al Canada, el 27% els pacients més
grans de 65 anys amb osteoartritis pre-sentaven una in-
teraccié potencial entre els farmacs i els complements
alimen-tosos.®

El nostre entorn consumeix complements alimento-
s0s majoritariament en formats de vitamines i minerals.
La poblacié de risc serien les dones d'edat avangada que
soén consumidores de complements alimentosos i pobla-
ci6 polimedicada i sovint, pacients que presenten tras-
torns nutricionals que compor-ten desnutricio.

Cal estar alerta també amb els homes joves que con-
sumeixen vitamines, minerals i també tendeixen a bus-
car complements alimentosos amb proteines per desen-
volupar I'activitat esportiva.

| no oblidar les dones embarassades que poden pren-
dre els complements alimentosos de vitamines propis
d'aquests estat fisioldgic amb tractaments farmacolo-
gics cronics.™ (taula 4)

Es a dir, els complements alimentosos de vitamines
i minerals no sén els Unics que poden comportar un risc
superior d'interaccions amb farmacs, també els comple-
ments alimentosos per controlar el pes, d'accié sedativa
0 antidepressiva, poden ser motiu de risc d'interaccions
i per aixd0 també s'han de tenir presents. (taula 3)

De fet, una de les pitjors epidémies globals consi-
derades malalties no transmissibles son |'obesitat o el
sobrepés. Els pacients amb aquestes patologies acos-
tumen a demanar a les oficines de farmacia informa-

ci6 de dietes, complements alimentosos per aprimar o

plantes que ajudin a recuperar el pes adient. Per la seva
banda la farmacia ha d'estar formada per detectar i evi-
tar les possibles interaccions que es puguin esdevenir
en cas qgue el mateix pacient estigui en tractament far
macologic.

| per acabar, fer dietes restrictives com les veganes o
les hiperproteiques pot tenir un risc d'interaccions des
de dos vessants, per la restriccid a certs nutri-ents i, per
tant, I'aparicié de deficiencies nutricionals potenciades
per efectes de farmacs o per la variacié de la biodisponi-
bilitat dels farmacs per causa dels tipus de dieta.

Els professionals sanitaris hem d'estar formats i in-
formats dels complements alimentosos que dispensem
a les oficines de farmacia, dels medicaments que prenen
els pacients i de les possibles interaccions que poden
apareixer.

Hem de dedicar una atencié especial a farmacs de
marge terapeutic estret: antidepressius, antibiotics, se-
dants, estatines, antihipertensius i AINE.

Si bé la globalitzacié ha aportat una millora en la dis-
ponibilitat i la seguretat dels aliments també cal estar
atents a les noves incorporacions alimentaries de com-
plements alimentosos i de plantes medicinals per poder
evitar i identificar les possibles interaccions entre la dieta
i aquestes incorporacions amb els farmacs.

Hem d’estar formats per oferir informacié de qua-
litat en el tema de les interaccions farmacologiques i
col-laborar aixi a la millora de la salut dels nostres pa-
cients.
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Casos Clinics

Asma greu eosinofilica no controlada

Jorge del Estal Jiménez, Hospital Universitari Joan XXIII.
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Paraules clau: Asma; eosinofilica; respiratori.

INTRODUCCIO

Llasma és una sindrome que inclou diversos fenotips
clinics que s'expressen en manifestacions cliniques re-
llevants. Podem definirla com una malaltia inflamatoria
del sistema respiratori de caracter cronic. En el curs de
la malaltia hi trobem involucrades diferents cel-lules i
mediadors de la inflamacié que porten a una hiperespos-
ta bronquial i una obstruccié del flux aeri parcial o total.
S'expressa en forma de dispnea, tos i opressio toraci-
ca provocada per diversos desencadenants: al-lergens,
pol-lucio, exercici, etc. Cap d'aquests simptomes és
especific de la malaltia, per aixo el diagnostic requereix
proves complementaries com la espirometria, analiti-
gues sanguinies amb hemograma o proves broncodila-
tadores.

Actualment, la prevalenca de I'asma a Espanya varia
segons la ciutat, per exemple, un 4,7% a Albacete, un
3,56% a Barcelona o un 1,7% a Oviedo segons dades
de la Guia espanyola per al per al tractament de 'asma
(GEMA) 5.0. En la poblacié pediatrica es calcula una pre-
valenca del 10% segons |'estudi internacional d'asma i
al-lergia en infants. En els Ultims anys hi ha hagut un
increment de la prevalenca de pacients asmatics que
relacionada amb el desenvolupament industrial, espe-
cialment amb els agents contaminants. Aquesta és una
de les raons per les quals s'observen diferencies en la
distribucié geografica de la malaltia.

Lobjectiu del tractament és controlar la malaltia i
prevenir les exacerbacions. Es considera exacerbacio
un empitjorament de la situacié basal. Les manifesta-
cions cliniques sén heterogénies i, a més, varien amb el
temps. Alguns simptomes caracteristics sén sibilancies,
dispnea, dificultat respiratdria, tos i opressié toracica. La
simptomatologia també inclou variacions estacionals i
un component genetic important a tenir en compte. Hi

ha diversos factors de risc associats a I'aparicié de la
sindrome asmatica com |'obesitat, el tabaquisme o els
al-lergens.

Per al tractament de I'asma hi ha dues guies de prac-
tica clinica: la GEMA (Guia espanyola per al tractament
de I'asma) i la GINA (The Global Initiative for Asthma).
En el moment en que vam estudiar el cas clinic, la guia
GEMA vigent era la versié 4.4. El cinc de maig de 2020
es va presentar la versié 5.0.

'asma greu es caracteritza requerir multiples farmacs
amb mecanismes d'accié diferents, entre ela quals hi ha
corticoides a dosis altes per fer el manteniment i que po-
dem trobar als graons terapéutics 5 i 6 de la guia GEMA
5.01al grad b de la guia GINA. La considerem asma greu
no controlada (AGNC) si malgrat que el pacient pres
corticoides inhalats a dosis elevades i R2-adrenergics
d'accio llarga (LABA) un any o bé glucocorticoides orals
6 mesos, la falta de control persisteix. Aquesta falta de
control queda definida en els seglients suposits: una o
més hospitalitzacions per exacerbacié greu I'dltim any,
dos o0 més cicles de corticoides orals en I'Ultim any de
tres o més dies cada un, dos 0 més exacerbacions I'any
previ, limitacié cronica del flux aeri que reverteix en un
glucocorticoide o resultats de qliestionaris sobre control
de I'asma ACT<20 o ACQ>1,5. La prevalenca de IAGNC
és del 3,9% dels asmatics.

La guia GEMA 4.4 diferencia quatre fenotips dAGNC
en funcié de criteris clinics o fisiopatologics, relacionats
amb estimuls desencadenants i amb factors patoldgics
i biologics.

e Al-lergica
e Eosinofilica d'inici tarda
¢ Neutrofilica d'inici tarda
¢ Associada a obesitat
Gairebé el 75% de pacients corresponen a asma
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al-lergica (40-50%) i asma eosinofilica (25%).

No obstant aix0, en actualitzar aquesta guia, versio
5.0, de maig de 2020, la classificacié canvia i descriu tres
fenotips diferents:

e Al-lergicaT2

e Fenotip eosinofilic T2

® Fenotip no T2
T2 fa referéncia al patré inflamatori. Tots dos fenotips T2
poden presentar un cert grau de superposicio.
EXPOSICIO DEL CAS

Cas clinic d'una dona de 64 anys diagnosticada
d’AGNC, concretament fenotip eosinofilic.

La pacient va debutar amb asma al-lergica per com-
batre la qual rebia tractament amb LABA + glucocorticoi-
des inhalats, corticoides orals, montelukast i salbutamol
ademanda. Aquest tractament la situa al grad 5 de la guia
GEMA 5.0. Malgrat el tractament, entre els anys 2012 i
2014 la pacient va sofrir nombroses exacerbacions que
van requerir assistencia medica d’'urgéncia o visita a ur
gencies i ingrés hospitalari. Aquestes exacerbacions van
ser tractades amb cicles de corticoides orals sense que
es produfs una bona resposta en el control de I'asma. Va
ser en aguest moment que es va valorar la possibilitat
de comencar un tractament bioldgic per controlar I'asma
corresponent al grad 6 de la guia GEMA 5.0. Previament,
a la farmacia hospitalaria vam fer I'estudi de la tecnica
inhalatoria i de I'adheréncia de la pacient al tractament
gue van resultar correctes.

Finalment, al novembre de 2014 es va iniciar omalizu-
mab, anticds monoclonal la diana del qual és la immuno-
globulina E (IgE). Un dels criteris per iniciar omalizumab
és tenir un nivell de IgE entre 76-1500 Ul/ml o 30-76 Ul/
mL i presentar al-lergia a un component no estacional
com poden ser els acars de la pols, I'epiteli d'animals,
etc. segons els criteris de Catsalut per I'Gs d'omalizumab
en AGNC. La nostra pacient presentava una xifra de 140
Ul/ml de IgE al principi del tractament amb omalizumab.
Després de tres dosis del farmac la pacient va presentar
asma parcialment controlada i va referir una certa millora
clinica. No obstant aix0, van apareixer les reaccions ad-
verses descrites en la fitxa técnica d'omalizumab com
artralgies i mialgies. Per aguest motiu, es va decidir sus-

TEN

pendre el tractament, després d'aixd la simptomatologia
esmentada va desaparg&ixer.

Després d'uns anys en tractament de base: formote-
rol/fluticasona 10/250 mcg (2-0-2) més ciclesonida 160
mcg (1-0-1), la pacient va continuar requerint cicles de
corticoides sense obtenir un control clar de la malaltia.
En aguest moment intentem controlar la malaltia de la
pacient introduint un altre anticos monoclonal: mepoli-
zumab. Aquest farmac s'uneix amb afinitat alta i espe-
cificitat a la IL=5. Els criteris per comencar el tractament
amb mepolizumab sén presentar nivells d'eosinofils per
sobre de 500 cel-lules/mcL o 400-500 cél-lules/mcL i
més de tres exacerbacions I'Ultim any o dos ingressos
per exacerbacié de I'asma. El maig de 2018 rep la pri-
mera dosi de mepolizumab i els primers mesos experi-
menta milloria clinica. Després de sis dosis del farmac,
va referir infeccions del tracte urinari recurrents que es
van associar al farmac ja que apareixen descrites en la
fitxa tecnica. La pacient també es va queixar de dolor en
les articulacions. Per aquests motius, el tractament amb
mepolizumab es va interrompre a finals de 2018.

Uns mesos més tard i a causa de la falta de control
de I'asma amb el tractament base, al maig de 2019 la
pacient comenca tractament amb benralizumab, anticos
monoclonal que s'uneix amb afinitat elevada al receptor
de IL-5 dels eosinofils i a més produeix un reforg de la
citotoxicitat dependent d'anticossos. El resultat és una
apoptosi dels eosinodfils i la reduccié de la inflamacié
eosinofilica. El setembre de 2019 s'observa una millora
de la patologia objectivada mitjancant |I'“Asthma control
test” (ACT), en el qual havia obtingut un valor de 14 punts
abans de l'inici del tractament i de 18 punts posterior-
ment. LACT té una validacié detallada per I'Us clinic amb
punts de tall definits. Una puntuacié igual o superior a 20
s'associa a asma ben controlada. No obstant aix0, pun-
tuacions entre 19 i 16 corresponen a una asma parcial-
ment 0 no ben controlada i puntuacions iguals o inferiors
a 15 a asma mal controlada. Aquesta milloria també es
fa patent en altres parametres com FEV1 (volum espirat
forcat en el primer segon) que inicialment era de 54% i
que va passar a 80% el novembre, dada que representa
un increment superior al 20% amb relacié a I'any ante-
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rior. Es consideren uns valors normals de FEV1: = 80%
respecte del valor tedric. Donada la bona evolucié de la
pacient es vam aconseguir retirarli els corticoides orals.

Al gener de 2020 la pacient va ingressar per una agu-
ditzacié secundaria a una sobreinfeccio respiratoria que
es va resoldre amb la introduccié de corticoides per via
oral i antibiotic. Finalment, no van poder saber I'evolucié
als 81 12 mesos de I'inici del tractament com especifica
el “Registre de Pacients i Tractaments” (RPT), per cau-
sa de la crisi sanitaria de la malaltia COVID-19, que van
obligar a suspendre les visites programades. El sistema
de registre de dades cliniques RPT permet mesurar els
resultats en salut mitjancant la recollida sistematica de
dades sobre efectivitat i seguretat en condicions de
practica clinica habitual.

Avui en és dia la pacient continua en tractament amb
benralizumab i fins al moment actual no ha tornat a sofrir
exacerbacions.

PROBLEMA FARMACOTERAPEUTIC 1: REAC-
CIONS ADVERSES A OMALIZUMAB.
SUBJECTIU

e Artralgies

* Mialgies
OBJECTIU

* No es aplicable
ANALISI

¢ 'omalizumab és un anticos monoclonal de classe

IgG derivat del DNA recombinant que inhibeix la

unio d'IgE al receptor IgE d'alta afinitat en mastocits

i basofils. Al disminuir la IgE unida, I'activacié i alli-

berament de mediadors en la resposta al-lergica és

limitada. Esta indicat en el tractament de |'asma si el
tractament d’eleccié no aconsegueix un bon control.

Entre els possibles efectes adversos del farmac hi

ha |'aparicié de reaccions neuromusculars i esqueléti-

ques com artralgies (en una freqiéncia entre un 3 i

un 8%), dolor muscular-esquelétic i mialgia (22%). La

presencia d'artralgies s'ha relacionat amb |'aparicié
de la malaltia del sérum, una reaccié al-lergica de
tipus Il retardada en pacients tractats amb anticos-
sos monoclonals humanitzats que sol apareixer entre
1-5 dies després de |'administracié de la primera o

seglients dosis. Es recomana discontinuar la terapia
en pacients que presentin simptomes com artralgia,
febre o rash. La nostra pacient va sofrir artralgies i
dolors musculars després de cadascuna de les tres
administracions d’'omalizumab.

PLA

e Suspendre el tractament amb omalizumab i confir
mar la milloria de les artralgies i mialgies després de
suspendre el farmac.

e |niciar tractament amb inhalacions de formoterol/
fluticasona 10/250 mcg (2-0-2) més ciclesonida 160
mcg (1-0-1) per al control de la malaltia.

PROBLEMA FARMACOTERAPEUTIC 2: REAC-
CIONS ADVERSES A MEPOLIZUMAB.
SUBJECTIUS

¢ Dolor muscular

¢ Infeccions d’orina de repeticid

OBJECTIUS

e Urinocultius positius per a Staphylococcus sp i Actin-

obaculum schaalii.
ANALISI

¢ Bl mepolizumab és un antagonista de la interleucina-5
(IgG1 kappa). La Il-5 és la principal citocina responsable
del creixement, diferenciacio, reclutament, activacio i
supervivéncia dels eosinodfils. Els eosinofils sén un ti-
pus de céllules associats a la inflamacio i tenen un pa-
per important en la patogénesi de I'asma. El mepolizu-
mab redueix la produccié i supervivencia d'eosindfils,
si bé es desconeix el mecanisme d'accié exacte en el
cas de I'asma. Entre els possibles efectes adversos de
mepolizumab soén freqlients I'aparicié d'infeccions del
tracte respiratori inferior, infeccions del tracte urinari i
les parasitaries. En aquest sentit, I'aparicié d'infeccions
urinaries freqlents en la nostra pacient es va relacio-
nar amb l'administracié de mepolizumab. A més, la
pacient es queixava de dolor muscular després de
I"'administracié del farmac, reaccié secundaria que tam-
bé s'ha descrit amb una freqtiéncia del 3%.

PLA
e Suspendre el tractament amb mepolizumab i confir-

mar la desaparicio de les infeccions urinaries i els do-

TEN

lors musculars.
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¢ Control simptomatic i, per les caracteristiques de la
pacient, iniciar tractament amb benralizumab. Benra-
lizumab és un anticds monoclonal antieosinofils que
s'uneix amb gran afinitat i especificitat a la subunitat
alfa del receptor de la interleucina humana 5. Aquest
receptor s'expressa especificament en la superficie
d'eosinofils i basofils. Aquesta accid causa apoptosi
d'eosinodfils i basofils mitjancant un refor¢ de la cito-
toxicitat cel-lular dependent d'anticossos que redueix
la inflamacié eosinofilica. A mé,s a la pacient també

se li van prescriure dosis altes de corticoides inhalats i

agonistes 2 d'accio perllongada.
DISCUSSIO

Els tractaments bioldgics han vist incrementat el seu
potencial en la terapéutica de IAGNC durant I'Gltima de-
cada, i el ventall de possibilitats continuara augmentant
amb altres farmacs amb dianes terapéutiques diferents
com el dupilumab (anti IL4 i IL13). Aquests farmacs tam-
bé presenten inconvenients com un consum de recur
sos sanitaris més elevat, I'administracioé subcutania, re-
accions adverses, la conservacié (temperatures d'entre
2°C i 8°C) o ser d'administracié hospitalaria. No obstant
aix0, sén una bona opcié com a tractament de manteni-
ment de la malaltia en els casos refractaris als farmacs
habituals/classics ja que evita les conseqliencies de les
reaccions adverses dels corticoides orals a dosis eleva-
des durant periodes de temps prolongats.

En aquest procés és realment important el paper i el
consell del farmaceutic que valora la indicaci¢ del trac-
tament i el seguiment farmacoterapeutic. Un altre dels
punts clau de I'atencié farmacéutica és el seguiment de

I'adheréncia ja que aquesta pot ser una de les causes del
mal control de la malaltia. A més, el farmacéutic participa
en l'aprenentatge de la tecnica d'inhalacié en les formes
farmaceutiques inhalades o la técnica d’administracié en
les presentacions subcutanies que asseguren una admi-
nistracié correcta. Finalment, el seguiment farmacéutic
permet la deteccié rapida de problemes relacionats amb
els medicaments o per determinar que el pacient com-
pleix els criteris exigits per a serne beneficiari i assegu-
rar un Us adequat dels recursos econdomics. Per totes
aquestes raons és transcendental que el pacient asmatic
es beneficii d'un control multidisciplinari amb preséncia
del servei de farmacia hospitalaria. En aquesta linia, és
interessant recalcar la preséncia del farmacéutic hospita-
lari en les unitats d'asma greu. Aquestes unitats, de crea-
cidé recent, les componen diferents serveis involucrats
tant en el diagnostic com en el seguiment de l'asma:
al-lergologia, urgencies, pneumologia, pediatria, endo-
crinologia, gastroenterologia, otorrinolaringologia, etc.
D’aquesta manera es fa un abordatge multidisciplinari del
pacient per a aconseguir un millor control de la patologia.
CONCLUSIO

Llasma és una patologia cronica caracteritzada per
una hiperesposta bronquial o I'obstruccié del flux aeri.
Es important controlar la malaltia per evitar exacerba-
cions que puguin complicar la situacioé del pacient reque-
rir nombroses visites i ingressos en centres hospitalaris.

Per millorar la qualitat de vida d'aquesta pacients és fo-
namental ferne un seguiment i individualitzar el tractament.
Els equips multidisciplinaris que inclouen el farmaceéutic cli-

nic sén crucials per assegurar un control Optim de la malaltia.
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Les errades en la gestio de la pandémia
de Covid-19 a Catalunya
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INTRODUCCIO

Catalunya no estava preparada per afrontar una pande-
mia com |'actual per diversos motius dels quals en desta-
carem els dos dels més rellevants.

a) No tenia una planificacié sanitaria rigorosa si bé les au-
toritats sanitaries coneixien el risc des de feina anys.
Aixi, el 2006, la Direccié General de Salut Publica va
publicar el Pla d'actuacié de Catalunya davant d'una
possible pandémia de grip1, amb motiu de la grip
aviaria causada pel virus A H5N1 que es propaga igual
que I'actual SARS-CoV-2, fet que evidencia que no ha
estat a |'alcada dels esdeveniments produits.

b) La manca de recursos assistencials elementals per
lluitar contra una pandémia respiratoria per exemple:

¢ El nombre escas de llits UCI (8 per 100.000 habi-
tants a Catalunya) en comparacio a altres paisos
europeus com la Republica Txeca (42 per 100.000
habitants), Alemanya (33,7 per 100.000 habitants) i
Luxemburg (32,5 per 100.000 habitants)?.

¢ La manca de llits d'ailllament per a malalties alta-
ment infeccioses dels quals només n'hi havia sis
habitacions individuals amb pressié negativa al Ser
vei de Malalties Infeccioses de I'Hospital Clinic de
Barcelona que es varen posar en marxa amb motiu
del brot d'Ebola del 2014 i que es pensava que ja
serien suficients per a la pandemia COVID.

Es evident que una situacié tant complexa com I'actual
era molt dificil de gestionar i que, com no podia ser d'una
altra manera, hi ha hagut encerts perd també errors.
En aquest treball presentem les errades en la gestié de
I'actual pandemia de COVID-19 en cada un dels cinc pics
epidemics (onades) en qué, fins al moment (setembre
del 2021) s’ha desenvolupat (veure grafica 1), tenint en
compte que |'errada inicial de no detectar a temps real
la transmissié comunitaria del virus (es va produir amb

un mes de retard)®** ja va condicionar la resposta inicial al
virus. El primer cas, a Catalunya, es va notificar el 25 de
febrer de 20205 tot i que des de comengaments de febrer
el virus ja circulava.

ERRADES EN LA GESTIO DE LA PRIMERA ONA-
DA (MARC-ABRIL DE 2020)

Quan va arribar la primera onada, el sistema sanitari
catala es va col-lapsar i van caldre moltes mesures a co-
rre-cuita per atendre els malalts i tornar a la normalitat al
més aviat possible®. La situacio era similar a la de la resta
d'Espanya, aixi que, des del 14 de marg i fins al 21 de juny
de 2020, el Govern de I'Estat va declarar I'estat d'alarma
que recentralitzava en un comandament Unic les compe-
téncies de les comunitats autbnomes en materia de sa-
nitat, defensa, interior, mobilitat i agenda urbana i que va
aconseguir reduir el risc de rebrot a un nivell baix (veure
grafica 1) i establir unes condicions molt dures: confina-
ment domiciliari de la poblacié, suspensié de les classes
a tots els nivells educatius fins a acabar el curs, suspensio
dels espectacles i les activitats esportives i paralitzacié de
I'economia del pais’.

Les errades produides a Catalunya entre els mesos

Taula 1. Casos de COVID-19 en diversos paisos, a data 27/02/2021

(elaboracié propia)®

Paisos amb estrategia covid zero

Pais Poblacié Casos % Casos Morts covid-19  index de
covid-19 covid-19 mortalitat
Nova Ze- 5.000.000 231 0,047 % 26 1,10 %
landa
Tailandia  70.000.000 25.808 0,037 % 83 0,32 %
Australia  25.400.000 28.958 0,114 % 909 314%
Vietnam 97.300.000 2426 0,0025 % 35 1,44 %

Paisos sense estratégia covid zero

Pais Poblacié Casos % Casos Morts covid-19  index de
covid-19 covid-19 mortalitat
Catalunya  7.500.000 498.185 6,64 % 13.029 6,49 %
EUA 328.500.000 28.595.830 8,70 % 513.138 1,79%

TN
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que van de marg¢ a juny del 2020 eren consequencia de

mancances estructurals i varen obligar a prendre deci-

sions rapides i per tant, gens planificades. Les principals
son les seglents:

* Manca total d'equips de proteccié individual (masca-
res, guants, pantalles, bates, etc.) que va provocar la
infeccié de molts professionals sanitaris i va obligar
a posar en marxa les empreses d'impressié 3D per
fabricar tot tipus de material. De retruc, va quedar al
descobert que el model productiu de Catalunya no
produia res i que tot s'havia d'importar i que tampoc
no hi havia un estoc d’emergencia®.

® Manca de previsié per protegir el col-lectiu més vul-
nerable, els residents dels establiments geriatrics.
A les residencies geriatriques hi va haver manques
a tots els nivells d'equips de proteccié individual, de
protocols per fer front a una pandémia, de circuits
de derivacio dels malalts als hospitals i de protocols
d'acompanyament els darrers dies de vida®. Tant greu
va ser la situacio, que es va crear una gran alarma so-
cial i un debat public sobre el model residencial que
Catalunya necessitava, fins que al juliol de 2020 el Par
lament va fer una sessi® monografica sobre la gestid
de la pandemia de COVID-19 a les residéncies geria-
trigues en la qual es varen aprovar 58 propostes de
resolucié™.

e E| col-lapse del sistema sanitari va obligar a prendre
mesures drastiques per fer front als casos covid-19 i
recuperar la normalitat com. Per exemple:

- Descongestionar |'atencié primaria i hospitalaria
sobre la base desprogramar les visites i les ope-
racions no essencials i potenciar I'atencié sanitaria
no presencial.

- Instal-lar hospitals de campanya i hotels sanitaris
per atendre els malats COVID-19.

- Coordinar el sistema sanitaris public i privat amb
derivacié de pacients en un sentit o en un altre.

- Assumir el comandament Unic de tots els llits UCI
del pais i desenvolupar quatre respiradors per aten-
dre els malalts més greus.

- Ircorporar al sistema sanitaris els estudiants del
darrer curs de Medicina i Infermeria i els professio-

TEN

nals sanitaris acabats de jubilar®.

¢ E| col-lapse total dels serveis de salut publica i de vi-
gilancia epidemioldgica sense capacitat d'actuacio, ni
proactiva ni reactiva, en qué les eines informatiques
de gestid es creaven a mesura que avancava la pan-
demia, com per exemple |'app Stop-19 Cat, el Bot ofi-
cial sobre la COVID-19, I'app GestioEmocional.cat o
els mapes interactius de casos positius i proves PCR
positives™. En la primera onada no es va poder fer el
seguiment ni dels contactes ni dels casos COVID-19.

ERRADES EN LA GESTIO EN LA SEGONA ONA-
DA (OCTUBRE-NOVEMBRE 2020)

Amb el final de I'estat I'alarma, el govern de la Gene-
ralitat recupera les competéncies plenes. Era al comenca-
ment de la campanya d’estiu i unes de les prioritats era
reactivar I'economia i no posar cap tipus de restriccié a la
mobilitat. Aixi les coses, a principi de juliol les mesures de
prevencio de la COVID-19 només s'aplicaren als municipis
0 comarques amb una incidéncia alta de la malaltia (veure
infografia 1), més la posada en marxa, a primers d'agost,
d'una campanya de cribratges poblacionals selectius per
a la deteccid precog dels casos en llocs d'incidéencia alta
I, aixi trencar la cadena de transmissié. Lunica mesura de
caire general que es va aprovar a comengament de juliol
va ser I'Us de la mascareta en tot I'espai public®.

Un cop passat I'estiu, ja es va fer evident que les se-
tmanes seglents tindriem una segona onada, motiu pel
qual el govern de la Generalitat va dictar mesures més
restrictives:

e Per a bars i restaurants (nhomés permesa l'activitat de
menjar per emportar), i per a comergos i activitats cul-
turals i esportives, el 16 d'octubre de 2020.

¢ Restriccions en la mobilitat nocturna, el 25 d'octubre
de 2020.

e Tancament perimetral i confinament municipal els
caps de setmana, el 30 d'octubre de 2020.°

En data 25 d'octubre de 2020, el govern de I'Estat va de-
clarar un segon estat d'alarma que no centralitzava les
competencies de les comunitats autbnomes ni establia
les condicions restrictives de la primera onada i Unica-
ment imposava com a norma general el toc de queda
(confinament nocturn) a tota la poblacio, independen-
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tment d'altres mesures que podien prendre les autono- de vigilancia epidemioldgica amb la incorporacié de 68
mies, que va estar en vigor fins al 9 de maig del 2021." técnics de salut publica i 27 personal administratiu®.
Les principals errades en la gestid de la COVID-19 e | a tardanca en el relleu dels maxims comandaments
entre els mesos de juny a octubre de 2020 a Catalunya sanitaris en vigilancia epidemiologica del pais que va
varen ser: impedir una planificacié correcta de la segona onada.
e Crear en moments diferents i amb gestié no coordi- Aixi, el carrec de secretari general de Salut Publica
nada el programa de seguiment dels contactes dels (SGSP) va estar vacant 40 dies (entre el 2 de juny i el
casos COVID-19 (juny de 2020)® i el programa de 20 de juliol de 2020)" i el relleu en el carrec de subdi-
seguiment dels casos COVID-19 (octubre de 2020)™. rector general de Vigilancia Epidemioldgica i Respos-
El programa de seguiment dels contactes va ser ad- ta a Emergencies (SGVERE) en va produir en data 1
judicat per 17 milions d'euros a I'empresa Ferrovial d'octubre de 202078,
i, per tant, gestionat fora del sistema public de salut ¢ | a tardancga en posar en marxa dels plans de xoc o de
amb un perfil d'enquestadors (denominats scouts o contingencia tant a les residéncies geriatriques’ com
rastrejadors) sense formacié sanitaria que feia servir a I'atencid primaria (amb la creacié de la figura del ges-
un sistema informatic propi denominat covid-contact tor COVID-19)% i a la vigilancia epidemiologica (amb
o mediador™. El programa de seguiment dels casos, la creacio de la figura dels enquestadors de casos)16
gestionat pel Departament de Salut, va incorporar 340 que si bé s’havien aprovat abans de la segona onada
enquestadors i 34 técnics de salut publica i feia servir no es va executar després de superada aguesta.
el seu sistema informatic denominat taga-covid.™ e L a falta de descans del personal sanitari que no havia
e Reforcar molt poc els serveis de vigilancia epidemio- tingut temps de referse de la primera onada quan ja
logica. Aixi, el juny del 2020, es va crear el programa havia de plantar cara a la segona i la manca de temps
d'estudi del casos COVID-19 (amb la incorporacié de de reaccié per reforcar les plantilles amb contracta-
108 técnics de salut publica)’™® per fer el seguiment, cions noves.

objectiu no aconseguit ja que només hi havia capaci- ERRADES DE GESTIO DE LA TERCERA ONADA
tat per fer el seguiment dels brots de COVID-19 en (DESEMBRE 2020- GENER 2021)

I'ambit laboral, residencial i escolar i no I'estudi dels Un cop passada la segona onada, la decisio va ser re-
brots en I'ambit familiar. D'aquesta manera, I'octubre  laxar les mesures restrictives imposades encara que els

de 2020 es van reforcar per segona vegada els serveis  indicadors epidemiologics fossin pitjors que quan va aca-
Grafica 1. Risc de rebrot (EPG) de la pandéemia de COVID-19 a Catalunya
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Infografia 1. Mesures per a la contencio de la COVID-19

als municipis del Segria (juliol de 2020).
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Infografia 2. Mesures per a la contencio de la COVID-19
durant les festes de Nadal de 2020.
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bar la primera, per exemple el risc de rebrot (veure grafica
1) Aixi, en data 19 de novembre de 2020 sorti publicat
el Pla d'obertura progressiva d’activitats, que va entrar
en vigor el 23 de novembre de 2020 i que permetia la
reobertura de bars i restaurants, mantenia el toc de que-
da i ampliava el confinament de municipal a comarcal?'.
Per les festes de Nadal les mesures preventives encara
es van relaxar més en contra de les recomanacions dels
epidemiolegs que apel-laven directament a no fer cap ce-
lebracié nadalenca: les reunions familiars amb un maxim
de 6 persones i de dues bombolles de convivencia, evi-
tar els desplacaments fora de la comarca i obertura en
horari restringit de bars i restaurants (veure infografia 2).
Tot just acabades les festes de Nadal, s'establien, en data
4 de gener de 2021, noves mesures de contencié de la
pandémia que mantenien oberts bars i restaurants pero
tancaven altres activitats (centres comercials, gimnasos,

TN

etc.), suspenien el toc de queda (confinament nocturn) i
tornaven al confinament municipal??.

Amb aquesta disputa entre els responsables politics
i les experts sanitaris, |'arribada de la tercera onada esta-
va cantada i va esclatar abans d'acabar I'any. No obstant
aix0, un nou element, l'inici de la campanya de vacunacio
contra la COVID-19, el 27 de desembre de 2020%, va miti-
gar la durada i la intensitat d'aquesta tercera onada.

La principal errada de gestié de la COVID-19 en aques-
ta onada va ser la tardanca en rescindir el contracte amb
I'empresa subcontractada Ferrovial (31 de gener de
2021)% i posposar la integracié dels programes de segui-
ment de contactes (Ferrovial) i de seguiments de casos
(Departament de Salut) en data 1 de febrer de 2021, amb
la incorporacié de nous treballadors: entre 429-716 en-
questadors de contactes, entre 21-36 tecnics especialis-
tes en salut publica i 29 places de suport®. Fins a aquell
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Infografia 3. Mesures contra la COVID-19 Infografia 4. Mesures contra la COVID-19
pel periode de Setmana Santa. posteriors a la Setmana Santa.

26 do marg de 2021
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moment, els dos programes utilitzaven sistemes infor
matics diferents no interrelacionats i els enquestadors
de I'empresa Ferrovial no tenien I'accés a la informacio
dels casos COVID-19 per una qulestié de confidencialitat
de dades.

ERRADES DE GESTIO DE LA QUARTA ONADA
(MARC- ABRIL 2021)

Amb una campanya incipient de vacunacié, el govern
de I'Estat va autoritzar els desplacaments sense restric-
cions a les comunitats autbnomes per la festa de Sant Jo-
sep i les vacances de Setmana Santa? i aixd a Catalunya
va comportar una nova relaxacié de les mesures de pre-
vencié de la covid-19 (veure infografia 3) i una previsié de
creixement sobtat del nombre de casos, motiu pel qual
acabades les vacances de Setmana Santa (amb un gran
nombre de desplagcaments per tot el territori) i com era
d'esperar, el govern va dictar noves mesures de conten-

ci6 de la COVID-19.7

Sens dubte, es va correr un risc elevat per afavorir un
dels sectors econdmics més importants del pais (el turis-
me), pero per sort la quarta onada va tenir un menor im-
pacte (veure grafica 1), gracies al bon ritme de desenvolu-
pament de la campanya de vacunacio. Atés que la situacié
epidemiologica no era greu, en data 26 d'abril de 2021 les
mesures preventives es van relaxar (va tornar la situacio
de confinament a tot el territori de Catalunya) i a conti-
nuacio, el 9 de maig del 2021, va acabar I'estat d'alarma?®
i van caure les mesures restrictives de la mobilitat (con-
finament nocturn [toc de quedal, confinament municipal
[mobilitat territorial dintre de Catalunya] i el confinament
perimetral de la comunitat autdnoma [mobilitat fora del
territori catalal. Lobjectiu final era tornar com més aviat
millor a la normalitat, pero el pas del temps va demostrar
que la decisid havia estat precipitada i malauradament

TEN
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s'havia aconseguit I'efecte contrari: agreujar la situacio
epidemiologica.

ERRADES DE GESTIO DE LA CINQUENA ONADA
(JULIOL-AGOST 2021)

En un context d'optimisme, amb vistes a I'inici de la
campanya turistica de I'estiu, el govern d'Espanya va es-
tablir dues mesures de flexibilitzacié importants:

® Retirar I'Us de la mascara a l'aire lliure a partir del 26 de
juny de 20212°
¢ Exigir el certificat covid digital per viatjar a la Unié Eu-

ropea a partir del 1 de juliol de 20213,

Simultaniament, tant a Espanya com a Catalunya el
programa de vacunacidé contra la COVID-19 avancgava a
bon ritme i I'expectativa era que a finals d’estiu el 70% de
la poblacié estaria vacunada i s'aconseguiria la immunitat
de grup.

Malauradament, a Catalunya, la cinquena onada va
arribar i amb forca, amb tanta forca (veure grafica 1) que el
sistema de rastreig de les cadenes epidemiologiques va
claudicar i va perdre la capacitat de fer PCR als contactes
estrets, els mesos de juliol i agost de 2021 3'. laugment
explosiu dels casos es va atribuir a la nova variant delta
del virus, amb més capacitat de transmissio. Lexplosié
de casos també va afectar les residéncies de gent gran
i va obligar a dictar noves mesures d'intensificacié cada
15 dies, tot I'estiu, i a aprovar, a mitjan setembre, un nou
pla sectorial de I'ambit residencial®?. Finalment, les auto-
ritats sanitaries van reconeixer que tot i tenir el 70% de
la poblacié vacunada, aquest percentatge no era suficient
per assolir la immunitat de grup® i en aquest moment
proposen mesures noves que facin possible incrementar
aquest percentatge.

En aguesta cinquena onada es van repetir les mateixes
errades: la relaxacié de les mesures de prevencié amb
I'arribada de vacances, una planificacié inadequada i uns
recursos professionals insuficients. En aquest sentit cal
destacar la tardanca (19 de juliol de 2020) a autoritzar les
oficines de farmacia a fer cribratges amb test d’antigens
rapids (TAR) orientada als monitors i participants del lleure
infantil i juvenil d’estiu quan la situacié epidemiologica es
comengava a complicar®,

DISCUSSIO

TN

Lestrategia de relaxar les mesures preventives en els
periodes de vacances (d'estiu, Nadal i Setmana Santa) i a
continuacioé endurirles un cop passades les festes ha es-
tat un fracas des del punt de vista epidemiologic. Sembla
prou evident que després d'un confinament estricte (juny
de 2020) la circulacié del virus SARS-CoV2 va disminuir
drasticament i el risc de rebrot era molt baix (veure grafica
1), nivells que mai més hem tornat a aconseguir amb les
mesures establertes posteriorment: confinaments parcials
(toc de queda nocturn i confinaments municipals o comar
cals segons el moment) i les mesures parcials sobre els di-
ferents sectors econdmics com la restauracié o el comerg.
Davant d'aquesta estratégia prolongada en el temps, amb
fortes perdues econdomiques en els sectors afectats i amb
cansament i esgotament de la poblacié general, altres pai-
sos com Australia o Nova Zelanda van optar per confina-
ments i mesures estrictes i de curta durada, en una fase
molt inicial de la pandemia. Aquesta estrategia, anomena-
da zero covid, d'actuar de manera contundent davant d'un
sol cas de COVID-19 ha aconseguit un exit aclaparador
amb percentatges de COVID-19 insignificants i indexs de
mortalitats més baixos®® (veure taula 1).

Sens dubte, el fet de posar en marxa la campanya de
vacunacié ha estat un canvi important per controlar la
pandémia. El sector farmacéutic ha tingut un paper clau,
tant pel que fa a la indUstria farmacéutica (recerca, assa-
jos clinics, fabricacid), com a la distribucié farmaceéutica
(subministrament) i la farmacia d'atencié primaria atencio
hospitalaria i salut publica (gestié de vacunes en tot el pro-
cés de la campanya). Si no fos per la vacunacid, el control
de la pandémia hauria estat un procés llarg que hauria
durat anys, amb I'aparicié de diverses onades pandemi-
qgues. Amb tot, aquesta pandemia ha posat al descobert
la fragilitat de la societat i ens aboca a una crisi economi-
ca, social i sanitaria que encara no es pot quantificar i que
trigarem anys a superar.

Pel que fa a la farmacia comunitaria, la incorporacié
plena de les oficines de farmacia al programa de cribratge
mitjancant TAR, amb tres modalitats de proves (dispen-
saci6 lliure no supervisada, supervisada i supervisada fi-
nangada) ha significat no només facilitar I'accés als cribrat-
ges a una part de la poblacié siné també descongestionar
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un sistema sanitari (principalment I'atencié primaria) molt
tensat. A I'estiu (juliol-agost de 2020) es van fer 59.300
tests supervisats (38.706 a participants i monitors del
lleure educatiu i 20.678 a persones que n'adquirien un
d'autodiagnostic) amb 691 casos positius detectats (412
positius a participants i monitors del lleure educatiu i 279
positius a persones que n'adquirien un d'autodiagnostic).
El 13 de setembre de 2021 es va posar en marxa un nou
cribratge adrecat a la comunitat educativa en qué partici-
pen 1.400 oficines de farmacia®.

Els mesos vinents sera necessari obrir un espai de
reflexié i de debat sobre el nou escenari que deixa la

COVID-19. Sens dubte, els debats seran multiples pero
allo que és evident és que tant el model econdomic del
palis, per no dependre exclusivament de les importacions,
com el model social, per atendre totes les necessitats del
residents de les residéncies geriatriques, de la resta de
persones institucionalitzades i de la ciutadania en general
han de canviar i reforcar I'atencié primaria, els serveis de
salut publica i els serveis de vigilancia epidemiologica del
pals, sense oblidar que cal planificar i prepararse per a les
properes pandemies, en un mon cada vegada més glo-
balitzat i amb reptes importants que influiran en la nostra

salut, com el canvi climatic.
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Analisis Cliniques

Prova de sang oculta en femta
per detectar cancer de colon i recte,

Dades de Catlab 2021

Alicia Madurga Hernandez, farmacéutica, Laboratori d/Analisis Cliniques‘, Catlab, Area de Bioquimica Clinica.
Eva Guillén Campuzano, metge, Laboratori d/Analisis Cliniques, Catlab, Area de Bioguimica Clinica.

Paraules clau: Cancer de colon i recte; sang oculta en femta; 0C-Sensor PLEDIA.

INTRODUCCIO

Des del punt de vista general, el cancer de colon i
de recte (CCR) és el més frequent a Espanya. Segons
les estimacions de la Red de Registros de Cancer (RE-
DECAN)"23, I'any 2020 es van diagnosticar 44.231 ca-
sos d'un total de 277.394 casos nous de cancer.

En homes, el CCR és el segon més freqient des-
prés del de prostata, seguit del de pulmé en tercer
lloc. En les dones, el cancer més freqlents és el de
mama seguit del CCR."245

Des de fa decades, el nombre
absolut de cancers diagnosticats
a Espanya augmenta i aquest fet
s'ha relacionat amb l'increment de
poblacié (els habitants totals han
pujat fins a 47.100.396 habitants
a un ritme de 163.336 persones
més a l'any 2019), I'envelliment de
la poblaci6 (I'edat avancada és un factor de risc molt
important per al desenvolupament del cancer) i altres
factors com l'alcohol i el tabaquisme, la contaminacié
ambiental i el sedentarisme."245

Segons |'observatori de |'Asociacion Espanola Con-
tra el Cancer (AECC), a Catalunya, durant I'any 2021
s'han detectat 6.458 casos nous de CCR, en concret,
4.739 a la provincia de Barcelona. La incidéncia aug-
menta de forma destacable a partir dels 50 anys i el
segment d'edat dels més grans de 75 anys és el que
mes casos acumula.?

L'any 2020, el CCR va provocar la mort de 2.430 per
sones a Catalunya i aquest any continua la mateixa ten-
déncia. Tant en homes com en dones, el CCR va ser un

dels cancers responsables del nombre més important

La prova PDSOF té
un valor predictiu
negatiu proxim al
100% pel CCR

de morts després del cancer de pulmé i el de mama,
respectivament. S'estima que el 43% dels portadors
de CCR moren a causa d'aquesta malaltia.’234

El desenvolupament de la majoria de CCR prové de
lesions neoplastiques premalignes (adenomes i lesions
serrades). Tanmateix, aquestes lesions sén freqlents
en la poblacié i només en un percentatge petit passen
a ser canceroses.

El temps mitja de progressié a malignitat és llarg
(entre deu anys o més), fet que permet detectar i pre-
venir amb anticipacié i millorar el
pronostic.®

Segons |I'European Cancer Re-
gistry Study of Survival and Care
of Cancer Patients (EUROCARE),
” passats 5 anys, la supervivéncia

mitjana ajustada per edat als pa-
cients adults diagnosticats entre
2000 i 2007, oscil-la entre el 42,9% i el 62,2% per al
cancer de colon i el 36,1% i el 73,2% per a cancer de
recte, amb grans variacions fins i tot en les principals
regions europees d'EUROCARE.3
FACTORS DE RISC I PREVENCIO DEL CCR

Entre els factors de risc hi ha els antecedents per
sonals i familiars d'aquesta neoplastia i de pdlips, sent
especialment importants les sindromes polipdsiques i
la sindrome de Lynch. S’estima que la segona repre-
senta entre el 2 i el 5% de tots els CCR i es caracteritza
per presentar aquest i altres tipus de cancer en edats
més joves.3®

Altres factors de risc generals comentats abans se-
rien: edat avangada, sedentarisme, alcoholisme, taba-
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quisme i contaminacié ambiental.®®
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En la prevencié del CCR, I'Associacié Espanyola de
Gastroenterologia recomana®:

* Moderar el consum de carn vermella, carn proces-
sada i cuinada o molt feta o en contacte directe amb
el foc.

* Promoure una dieta rica en fibra (productes de gra
sencer, integral), fruita i vegetals.

e Suggereix seguir una dieta rica en llet i altres pro-
ductes lactics.

e Mantenir un index de massa corporal saludable i
controlar factors de risc relacionats amb la sindrome
metabdlica (obesitat abdominal, hiperinsulinemia).

e Fer alguna activitat fisica habitualment.

e Evitar el consum del tabac i deixar de fumar.

* Moderar el consum d‘alcohol.

Les proves diagnostiques sén un element imprescindi-
ble per detectar el CCR. Entre aquestes destaquen la
colonoscopia a les unitats d'endoscopies i la prova de
deteccié de sang oculta en femta (PDSOF), que la fa el
laboratori.

PROVA DE DETECCIO

DE SANG OCULTA EN FEMTA (PDSOF)

La supervivencia del CCR depén majoritariament
de I'estadi tumoral en el moment del diagnostic. Els
programes de cribratge sén una eina fonamental per
detectar CCR en estadis precocos.®

Leficacia de la PDSOF ha quedat demostrada en as-

saigs controlats aleatoritzats (nivell d'evidéncia 1, grau
de recomanacio A). Segons diferents estudis europeus,
es calcula que I'Us de la PDSOF influeix en la reduccié
de la mortalitat per CCR i la fa disminuir entre un 15 i
un 18%.%

En el nostre medi i d'acord amb les directrius esta-
blertes, la recomanacié és fer un cribratge poblacional
de CCR amb una prova PDSOF biennalment a la pobla-
cid sense factors de risc (d'entre 50 i 75 anys)®.

En els pacients simptomatics, la guia de practica cli-
nica (GPC) The National Institute for Health and Care
Excellence (NICE) 2017 afirma que la PDSOF té un va-
lor predictiu negatiu proxim al 100% per CCR i de cara
a la practica clinica permetria evitar la colonoscopia a
pacients amb prova de PDSOF inferior al punt de tall
establert’.

OC-SENSOR PLEDIA, PALEX®

Al laboratori Catlab utilitzem I'analitzador OC-Sensor
Pledia Palex® per fer la prova immunoquimica quan-
titativa que detecta especificament I’'hnemoglobina hu-
mana. El metode analitic és la immunoturbidimetria en
la qual un anticos policlonal reconeix i s'uneix al com-
ponent de globina de I'hemoglobina (Hb) humana. Mi-
tjancant aquests anticossos, podem detectar i mesu-
rar el complex anticds-Hb. En concret, només detecta
hemoglobina intacta i, per tant, la sang procedent del
tracte digestiu superior (probablement desnaturalitza-

Imatge 1, tub col-lector de la mostra (0C-Sensor Pledia, Palex®). Imatge que mostra el tub col-lector tancat (amb codi de barres o no)
i un tub col-lector obert, amb el bastonet de plastic de color verd separat amb qué es recull la mostra
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da) no és reconeguda per I'anticos®. LOC-Sensor és un
analitzador que utilitza un métode estandarditzat i re-
produible amb molt bona precisié i exactitud.

El pacient recull la mostra en un col-lector a casa
seva i la guarda a la nevera fins al lliurament al labo-
ratori. El col-lector en forma de tub en un extrem té
un tap verd clar amb un bastonet
allargat que serveix per recollir la
mostra de femta, i a |'altre extrem
una membrana d'alumini (imatge
1). Lestabilitat de la mostra és
d'un maxim d'una setmana en ne-
vera (1-8°C) i no es pot congelar.
Un cop la mostra arriba al labora-
tori, es deixa temperar abans de
processarla a |'analitzador. Com-
provem si |'etiqueta esta posada
correctament en vertical, verifiguem que el tub estigui
ben tancat i agitem lleugerament per homogeneitzar la
mostra abans de processar-la. Els col-lectors s'orienten
amb la membrana d’alumini cap amunt i el codi de
barres encarat al codi de barres del suport (rack) de
I'analitzador, que sera foradat per I'equip quan analitzi
la mostra (imatge 2).

Pel que fa a les condicions preanalitiques de reco-
llida de la mostra, no cal fer cap restriccid dietética ni
suspendre cap tractament farmacologic els dies previs

Segons 1’observatori
de I’Asociacion
Espanola Contra el
Cancer (AECC), a
Catalunya, I’any 2021
s’han detectat 6458
nous casos de CCR ”

a la recollida de la mostra. Per exemple, el tractament
amb ferro oral no interfereix I'analisi i no cal suspendre
la medicacié abans de la presa de la mostra. En canvi,
en cas d'haver pres laxants no es recomana recollir la
mostra, ja que |'efecte que té en la membrana intesti-
nal, pot induir un sagnat detectable a la PDSOF.

D'altra banda,
com la menstruacié o davant de la

en situacions

preséncia d’hemorroides sagnants,
s'ha de retardar la recollida de la
mostra i deixar passar tres dies
sense veure sang en les deposi-
cions, abans de recollir-la.

A Catlab, després dels resultats
obtinguts d'estudis amb els serveis
de digestiu de l'area, els punts de
tall utilitzats per a la prova PDSOF
son:

® En pacients asimptomatics o per cribratge de CCR:
Positiu: >20 pg Hb/ g femta, que equival a 100 ng Hb/
mL buffer.
e En pacients simptomatics o amb anémia/ferropénia:
Positiu: > 11 pg Hb/ g femta, que equival a 55 ng Hb/
mL buffer.
PDSOF A CATLAB L’ANY 2021

Hem analitzat les dades de la prova PDSOF fetes a

Catlab de gener a setembre del 2021. Aquestes mos-

Imatge 2, analitzador OC-Sensor Pledia, Palex®, processant mostres de treball
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tres corresponen a pacients provinents de |'Hospital
Universitari MUtua Terrassa, Hospital Sant Joan de Déu
de Martorell, Consorci Sanitari de Terrassa i centres
d'atencio primaria de la SAP Vallés Occidental. La po-
blacié de referencia assistencial és de més d'un milié
d'habitants, i comprén part del Valles Occidental (Te-
rrassa, Rubi, Sant Cugat, Castellbisbal, Matadepera, Vi-
ladecavalls) i algun municipi del Baix Llobregat (Olesa).
En aquest periode vam analitzar 7326 mostres de
PDSOF Entre els diferents motius de consulta, hi ha-
via: anémia ferropénica i anémia cronica, perdues ano-
males de pes, diarrees no especificades, diarrees amb
sang, dolors abdominals, melenes i rectorragies. El ser
vei sol-licitant que més ha demanat aquesta prova ha
estat el de medicina de familia de I'atencid primaria.
Pel que fa als resultats, la distribucio per sexe ha es-
tat 4.238 dones, equivalent a un 578% i 3.089 homes
equivalent a un 42,2% (figura 1). Pel que fa a les dades,
la mitjana d'edat ha estat de 64 anys tant per homes

Figura 1. Distribucio per sexe dels pacients que s'han fet

la prova de PDSOF I'any 2021 a Catlab

com per dones. La figura 2, mostra la distribucié de la
freqUéncia per edat.

Utilitzant el punt de tall de >20 pg Hb/ g femta (PD-
SOF positiva), el 85,8% dels pacients van donar un re-
sultat de PDSOF negatiu i el 14,1% restant, positiu.

S’ha de tenir en compte que a Catlab, les proves
de PDSOF que fan no corresponen a cap cribratge po-
blacional ja que aquestes es deriven i es centralitzen a
altres laboratoris de I'area metropolitana.
CONCLUSIONS

Es molt important fer campanyes de consciencia-
ci6 a la poblacié general perqué quan detectin simp-
tomes digestius relacionats amb CCR consultin sense
tardanca el metge de familia.

En el context dels programes de cribratge poblacio-
nal, es recomana posar en marxa estrategies que mi-
llorin la participacié i I'adheréncia de la poblacié com el
lliurament del col-lector per fer la prova a les oficines de
farmacia i als centres de salut.

Figura 2. Fregiiéncia relativa de distribucid per edat en pacients
que s’han fet la prova de PDSOF a Catlab I'any 2021.
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Alimentacio i nutricio

MENJAR o RESPIRAR?
Suport nutricional en temps de Covid1l9

Cristina Cardells Palau, adjunta del Servei de Farmacia del HCAPG, i professora associada de Blanquerna Salut, grau de Farmacia.

Paraules clau: Nutricio; Covid19; valoraci6 nutricional.

La pandémia causada per la malaltia COVID-19 ha
produit una sindrome respiratdria molt greu coronavirus
(SARS.CoV-2) que ha afectat més de 180 paisos.

Tots sabem la relacié que hi ha entre immunitat i nu-
tricié. Aquest Ultim any la infeccié per SARS-Cov-2 ha
tornat a fer evident la importancia d'aquesta relacié. Un
dels simptomes que van aparéixer quan la pandémia va
comencar va ser el deficit de vitamina D (Vit D) en aquest
tipus de pacients. Un 76% de pacients amb Covid19 pre-
sentaven déficit de Vit D. La poblacié general té un déficit
d'un 7-10%."2

La malaltia Covid19 afecta diversos organs i sistemes
relacionats amb I'estat nutricional. Un estat d'estrés posa
el cos en alerta i augmenta la formacié d’hormones cata-
boliques. Aquesta cascada catabolica té un cost energétic
elevat i produeix un augment considerable de les necessi-
tats caloriques dels pacients i de certs tipus de nutrients
especifics.

L'estat nutricional pot quedar més o menys afectat se-
gons la gravetat dels simptomes. També és determinant

I'estat previ a la infeccid per SARS-CoV2 ja que pot condi-
cionar la simptomatologia i el prondstic.

Per analitzar la relacié optima entre nutricié i Covid19
hem dividit aquest tipus de malalts en tres grups. Lanalisi
consistira a valorar I'afectacié de I'estat nutricional, les
possibles conseqguéncies i les intervencions nutricional a
fer. Veurem, doncs, tres grups de malalts amb diferents
graus de simptomatologia:

- Malalts Covid19 a domicili

- Malalts Covid19 ingressats a planta d'hospitalitzacio

- Malalts Covid19 ingressats a la unitat de critics
Un suport nutricional adient redueix les complicacions i
millora els resultats clinics en diferents situacions tant en
estades a la UCI com en malalts hospitalitzats i també en
diferents malalties croniques i en gent gran.

A curt i a llarg termini, el diagnostic, la prevencié i el
tractament de la malnutricié dels malats amb la Covid19
en millora el pronostic.

NUTRICIO I MALALT COVID19 A DOMICILI
Els parametres antropomeétrics sén una eina important

Diagrama
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no Unicament per dosificar tractaments siné també per
valorar |I'estat nutricional del pacient. El pes és el parame-
tre principal, o concretament, la variacié de pes. Aquest
indicador és tan important per detectar o fer el seguiment
de les malalties com ho poden ser la pressié arterial o la
temperatura.

En malalts lleus de SAR-CoV2 gue no necessitaven
suport hospitalari es podia haver valorat I'estat nutricional
per ajustar el pronostic i prevenir complicacions. O, si més
no, fer un screening de risc de desnutricid per proporcio-
nar suport nutricional a domicili en cas de ser necessari.
Amb I'emergéncia sanitaria viscuda el 2020 i el 2021 po-
ques valoracions d'aquest tipus s'han pogut fer.

LESPEN (European Society of Parenteral and Enteral
Nutrition) recomana MUST (figura1) i NRS-2002 (figura2)
com a eines de cribratge del risc de desnutricio.

Ultimament, les principals societats internacionals de
nutricié clinicahanproposat els criteris GLIM (Global Leader
ship Initiative on Malnutrition, https://www.google.es/sea
rch?g=Criterios+GLIM+(Global+Leadership+Initiative+0
n+Malnutrition)+c&spell=1&sa=X&ved=2ahUKEwijplc3I1
9bzAhWRxYUKHe9qgB-00BSgAegQIARAB&biw=1517&-
bih=631&dpr=0.9) com a instrument per diagnosticar i
classificar la desnutricié. Aquests criteris GLIM descriuen
dos tipus d'indicadors, criteris fenotipics i genotipics com
veiem en la figura 3.

Tant els test de cribratge com els criteris GLIM de
diagnostic de desnutricié sén eines recomanades per les
societats cientifiques per abordar la desnutrici6 i perfecta-
ment valides amb el pacient Covid19 a domicili. Des dels
diferents nivells assistencials una sospita de desnutricié o
risc de desnutricio elevat s'hauria de derivar a I'especialista
per una valoracié més completa.

NUTRICIO I MALALT COVID19 INGRESSAT EN
PLANTES D’HOSPITALITZACIO

Les eines de cribratge i diagnostic de desnutricié des-
crites en |'apartat anterior sén aplicables també a pacients
ingressats. En la situacié inicial de la pandémia (marg 2020)
no era possible fer aquest tipus de test a tots el pacients
ingressats per Covid19 i, per tant, molts centres hospitala-
ris es va decidir a donar suplement nutricional per protocol
a tots els pacients i a valorarne la tolerancia i I'efectivitat
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després. Aquest abordatge nutricional precog consistia en
un suplement hipercaloric amb fibra a mig mati i amb el
berenar (200-400Kcal/12h).

Els experts van considerar que el risc de desnutricié
en aquesta poblacié era molt elevat i que valia més donar
suplement a tots els malalts ingressats. Molts d'aquest
pacients eren individus pluripatologics amb malalties cro-
niques com diabetis i malalties cario-vasculars que fan
augmentar el risc de desnutricié. Per se I'edat avancada
també va associada a risc alt i prevalenca de malnutricio®.
Aquests pacients presenten més complicacions i uns re-
sultats clinics pitjors si no se'ls tracta la desnutricié.

Altres factors que varen afectar |'estat nutricional dels
pacients ingressats en les primeres fases de la pandémia
van ser els tractaments farmacologics especifics per la
Covid19. Un, el lopinavirritonavir, amb un perfil d’efectes
adversos frequients que inclou diarrea &

Un altre factor a tenir en compte és la sarcopéenia que a
part del repos de llarga durada que exigeix esta relacionat
amb la pérdua de massa muscular. En les primeres etapes
de la pandémia els ingressos hospitalaris eren llargs, el
pacient no era alta fins que no passava la PCR per coro-
navirus. Lexercici fisic amb suplementacié de proteines o
sense ha demostrat millorar la massa muscular i la fun-
cionalitat en pacients grans i fragils. A més del benefici
que l'exercici fisic comporta en malalties metaboliques i
cardiovasculars, un exercici programat regularment (apli-
car la regla “3 times/week") incloent-hi exercicis de forca i
resisténcia tindra més efecte positiu sobre el muscul sar
copénic, millorara la funcio, la forga i la quantitat de massa
muscular.™

A l'alta de pacients Covid19, si presenten desnutricié o
risc elevat de desnutricié es recomana ferne el seguiment
en consultes externes a la Unitat de Nutricié per a millorar
la recuperacié.®
NUTRICIO I MALALT COVID19 INGRESSATS A
UNITAT DE CURES INTENSIVES

Un dels pensaments que van marcar la meva tasca as-
sistencial en aquets temps de pandémia va ser la frase “to
eat or to breathe? . Com a membre de |'equip de nutricid
del Consorci Sanitari Penedés Garraf aquesta va ser una
idea sempre present en el suport nutricional a pacients
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https://www.google.es/search?q=Criterios+GLIM+(Global+Leadership+Initiative+on+Malnutrition)+c&spell=1&sa=X&ved=2ahUKEwjplc3I19bzAhWRxYUKHe9qB-0QBSgAegQIARA6&biw=1517&bih=631&dpr=0.9
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Figura 1. Esquema MUST.

Malnutrition Universal Screening Tool (MUST)
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Covid19 durant la pandéemia. La resposta obviament és:
totes dues coses (“both”). La dificultat era combinarles
en determinades situacions cliniques, basicament en pa-
cients que necessitaven suport respiratori continu. Aquest
tipus de pacients amb dificultats respiratories greus no es
podien treure la mascareta d'oxigen pergue dessaturaven
rapidament. Tenien pocs minuts per menjar. Conservaven
la funcio del sistema digestiu per tant la nutricié parenteral
no estava indicada. Amb la sonda nasogastrica tenia difi-
cultats técniques importants perquée quan estaven en po-

Figura 2. Taula NRS2002 .
El Nutritional Risk Screening 2002 (NRS 2002) analiza, mediante cuatro
preguntas sencillas, el IMC, la reduccién de la ingesta en la Gltima semana,
la pérdida de peso del paciente y la gravedad de la enfermedad.

IMC <= 20,5

LEl paciente ha perdido peso en los ltimos 3 meses?

sicié de decubit pron per facilitar la ventilacié, no funciona-
va correctament i tenien molt risc d'aspiracié. Per tant, el
suport nutricional en aquests casos consistia a administrar
dietes o un suplement hipercaloric i hiperproteic per via
oral. Per aconseguir desconnectar el respirador el minim
temps possible ens ajudava molt administrar una dieta
amb una densitat calorica elevada per aportar el maxim de
calories en el minim temps possible. A malalts molt greus
0 quan la via enteral no era possible, el suport nutricional

era la nutricié parenteral, perd realment van ser molt pocs

Taula 2. NRS- 2002 (Mini Nutritional Assesment?

Severidad de la enfermedad

Estado nutricional

| Normal
1 puntos

Nomal Estado nutricienal nomal

0 puntos

Requerimientos nutriclonales normalkes

Moderado | Pérdida de peso mayor al 5% en 2 meses | Moderado

2 puntos | o IMC entre 18,5 y 20,5, mas deterioro 2 puntos | neumnonia severa, neoplasias hemato-
del estado general o una Ingesta energé. Iogicas.

tica del 25-60% en la Gltima semana,

{El paclente ha reducido su Ingesta en la dieta en la
ultima semana?

¢Es un paciente grave?

Primera parte del NRS-2002
Si la contestaci6n al alguna de estas preguntas es SI
se pasa a la segunda parte del eribado.

ismm: + | Score: = Total Score |

| EDAD: 51 e paclente es mayor de 70 afios, debe agragarse 1 punto al score total I
Segunda parte del NRS-2002: Puntuacién = 3: el paciente esta en riesgo nutricional y
se iniciard un plan nutricional. Puntuaci6n < 3: reevaluacién semanal del paciente

Taula 3. Criteris GLIM’

Tabla I. Criterios para el diagnostico de la desnutricion global del Leadership Initiative on

Malnutrition {GLIM) working group

1 criterio fenotipico + 1 criterio etiolégico = DIAGNOSTICO DE DESNUTRICION
Criterio fenotipico Criterio etioldgico
Pérdida de peso Bajo BMI Mana Ingesta alimentaria
muscular . : Inflamacion
(%) (kg/m?) WP {o absorcién) reducida
o100 % o s e < 50 % del requerimiento
Desnutricidn 2 freses : 0en<70afios | e eea | enemético,
maderada : mioderado o Enfermedad/injuria
10-20 % mas <22en =70 afios cualquier reducciGn por mas aguda
de 6 meses de 2 semanas, 0
= 10 % &n & meses : 0 relacionada a
Desnutricién | o <185en<70afios | . cualquier condicién Gl que afecte | enfermedad crénica
severa - 70 % en mas . N la asimilaciéin/absorcidn de
e < 20 en = 70 afios alimentos

[utr Hosp 2021 380N.° Extra. 1):20-33]
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els casos en el nostre centre.

Un nombre elevat de malalts greus de Covid19 presen-
tava obesitat. Un estudi de la SEEDO (Sociedad Espafola
de Obesidad) indica que el 80% dels pacients espanyols
amb infeccié greu per coronavirus eren obesos. Sovint,
I'obesitat es relaciona amb diabetis tipus2, hipertensié i
malalties cardiovasculars, totes aguestes entitats agreu-
gen el prondstic davant de la Covid19.

També sabem que la obesitat es caracteritza per un
estat inflamatori cronic de baix grau, amb increment de
citocines que disminueixen la capacitat de resposta da-
vant la infeccié respiratoria por la Covid19. Aquesta im-
munitat deteriorada augmenta la susceptibilitat a tot tipus
d'infeccions, provoca una resposta insuficient a tracta-
ments antivirals i redueix la taxa d'eficacia de vacunes en
aquesta poblacio.

Les persones amb obesitat abdominal tenen més difi-
cultat respiratoria per disminucié del volum de reserva, re-
sistencia al flux aeri i dificultats de mobilitzacié de la caixa
toracica. Aquestes caracteristiques fisiques faciliten la in-
suficiencia ventilatdria que pot agreujar la progressio de la
infeccio. Lobesitat esta relacionada també amb més risc
de trombosi. Aquests factors influeixen en una evolucié
pitjor de la malaltia, més necessitat de suport hospitalari
de tot tipus i estades més llargues a les unitats de cures
intensives.™

A més, el teixit adipds pot actuar com a reservori de
SARS-Cov-2 ja que hi ha un augment de I'expressié de
I'enzim angiotensina-convertasa2 que afavoreix |'extensio
a altres organs. Més enlla d'aquesta relacié de nivell bio-

quimic, l'obesitat és un denominador comu de diverses

patologies (diabetis, hipertensié, malalties cardiovascu-
lars, disfuncié pulmonar,...) i també de condiciones so-
cioecondmiques relacionades amb un pronostic pitjor de
la COVID-193.

Esta ben documentat que les estades a les unitats de
cures intensives i sobretot les estades llargues, causen
desnutricid, perdua de massa muscular i de funcionalitat.
Aguests efectes comporten una mala qualitat de vida, dis-
capacitat i mobilitat a I'alta* i cal tenirlos en compte a I'alta
d'aguesta unitat i també en l'alta hospitalaria per fer un
seguiment correcte.

CONCLUSIONS

En futures pandemies viriques haurem d'afrontar un
doble objectiu sobre malnutricié ja que tant la desnutri-
cié com la sobrenutricié fan augmentar la gravetat de la
malalties.

L'estat nutricional és un factor transversal a tenir pre-
sent en |'atencié farmaceutica. Pot afectar qualsevol tipus
de malaltia, tant la prevencié com els tractaments.

L'activitat fisica i la nutricid sén factors protectors de
malalties infeccioses i en general de tot tipus de malaltia.
Si considerem el muscul com a sistema antiinflamatori i el
greix com a sistema proinflamatori veurem que la nutricié
i la forma fisica son factors importants per a la salut. Pres-
criure exercici fisic adaptat a la situacié del pacient, tipus i
dosi adient d'exercici és un altre tipus de tractament.

Com a professional sanitari, el farmaceutic, en els dife-
rents ambits en qué exerceix la professié té la informacio,
el coneixement i les eines per fer un primer cribratge de
I'estat nutricional i derivar el pacient a I'especialista corres-
ponent si detecta alguna alteracio en les resultats.
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Alimentacio i nutricio

La llet materna, ’aliment

que protegeix el nado
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L’ALIMENT IDEAL PER AL NADO

La llet materna és el principal aliment del nounat els
primers mesos de vida. La funcié que té no és només
alimentarlo sind també protegir-lo contra les infeccions
fins que el sistema immunitari propi sigui madur. A més
de protegir contra moltes malalties infeccioses, la lac-
tancia materna contribueix al desenvolupament i a la
maduracio dels sistemes gastrointestinal i nerviés'. De
fet, s"ha comprovat que aquells infants que s'han criat
exclusivament amb llet materna tenen menys possibili-
tats de desenvolupar infeccions respiratories i gastroin-
testinals en comparacié a aquells alimentats amb llet
de férmula?.

Els primers mesos de vida també es produeix la
maduracié del sistema immunitari del tracte gastroin-
testinal lligada a una immunitat sistémica adequada a
I'establiment de la tolerancia a proteines alimentaries
inndcues i als microorganismes presents en l'intesti,
la microbiota comensal®. Aquesta microbiota madurara
conjuntament amb el sistema immunitari i permetra
un benefici mutu. En aquest sentit, una disbiosi, és a
dir, una alteracié de la microbiota habitual de |'hoste
en les primeres etapes de vida pot causar alteracions
del tracte gastrointestinal i del sistema immunitari. De
fet, malalties digestives i al-lérgies s'han associat a una
alteracio de la microbiota i a la maduracié del sistema
immunitari*. Les disbiosis es poden produir per dife-
rents motius, el més corrent en aquestes etapes de
la vida és I'administraci¢ d'antibiotics. Com explicarem
més endavant, el tipus d'alimentacié també influeix en
I'establiment de la microbiota.

El beneficis de la llet materna encara sén més im-
portants en nens prematurs ja que tenen un risc més
elevat de patir infeccions greus. En aquest sentit, la llet
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materna disminueix el risc de patir enterocolitis necrotit-
zant®, una patologia digestiva greu i molt freqlient en el
periode neonatal, sobretot en nens prematurs i que es
caracteritza per necrosi de l'intesti que pot anar acom-
panyada de perforacio. Els beneficis de la llet no només
es produeixen en l'aparell digestiu (o tracte intestinal)
sind que també s'ha vist que el desenvolupament psi-
comotor dels nens prematurs criats amb llet materna és
millor que el dels infants que reben llet de férmula®.

En practicament tots els aspectes, la llet materna és
superior a la llet de férmula i per aquesta rad, quan un
prematur no pot ser alletat per la mare i requereix llet
materna, pot tenir accés a aquest tipus de llet. En aquest
sentit, el Banc de Sang i Teixits té una seccié especifica
que recull llet de donants en bon estat de salut, no fu-
madores i que fa menys d'un any que van passar per un
part’”. Sempre que és possible, és preferible que la llet
sigui la de la propia mare, ja que la llet d'una donant ha
estat sotmesa a processos de pasteuritzacié per inac-
tivar contaminants microbians i a cicles de congelacié-
descongelacié que han fet disminuir lleugerament les
propietats antiinfectives i nutricionals. Malgrat tot és
d’eleccié en nens prematurs i és preferible a la llet de
formula.

El beneficis de la lactancia materna no se circum-
scriuen només al periode inicial sind que sobrepassen
el periode de lactancia i proporcionen beneficis a llarg
termini. S'ha demostrat que la lactancia materna tam-
bé és capac de reduir el risc de desenvolupar obesitat,
diabetis, malalties cardiovasculars i altres malalties me-
taboliques en I'edat adulta®. A més, es creu que hi ha un
efecte dependent de la dosi, per tant, com més quanti-
tat i com més temps rebin lactancia materna més avan-
tatges tindran els nadons.
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COMPOSICIO NUTRICIONAL
DE LA LLET MATERNA

La composicio de la llet materna s'adapta cada mo-
ment per suplir totes les necessitats fisiologiques del
nado. Els primers 2-4 dies després del part s'anomena
calostre i conté nivells més elevats de proteines i menys
quantitat de greix i hidrats de carboni amb relacié a la
llet de periodes posteriors. El calostre també és ric en
components immunitaris com immunoglobulines (lgs),
lactoferrina, leucocits i sucres complexos o oligosacarids.
A partir dels dies 4-5, el calostre canvia a llet de transicio
que es caracteritza per una produccié superior (5600-800
mL/dia) i per una menor quantitat de proteines i Ilg i més
quantitat de lactosa, greix i vitamines hidrosolubles. Des-
prés dels 15 dies, la llet es converteix en llet madura, la
composicié no varia tant com en els primers periodes i es
manté relativament estable a partir de les sis setmanes®.

Globalment, la llet materna esta formada per un 87%
d'aigua, un 1% de proteines, un 4% de lipids i un 7%
d'hidrats de carboni (un 1-2,4% dels quals sén oligo-
sacarids) (figura 1). També conté minerals (calci, fosfor,
magnesi, potassi, sodi, etc.) i vitamines®.

Les proteines de la llet tenen diferents funcions que
van meés enlla de la nutricid: activitat antimicrobiana i
immunomoduladora i estimulen I'absorcié de nutrients.
Dels 400 tipus diferents presents a la llet, aproximada-
ment un 13% és caseina, aquest percentatge és molt
inferior al de la resta de llets d'altres especies animals.

Els greixos o lipids proporcionen la base per a les
membranes cel-lulars, sén constituents essencials del tei-
xit nerviés i permeten un creixement optim dels infants®.
Entre els lipids s'hi poden trobar acids grassos poliinsa-
turats com acid araquidonic (AA) i acid docosahexaenoic
(DHA) necessaris per al desenvolupament del cervell.
També conté colesterol, un precursor d’hormones tam-
bé relacionades amb el desenvolupament del cervell. Per
afavorir la digestié d'aguests lipids i altres compostos lipi-
dics com les vitamines liposolubles, la llet fins i tot conté
enzims com la lipasa estimulant de sals biliars (de I'angles
bile salt-stimulated lipase, BSSL). Aixi, doncs, la llet ma-
terna és un aliment molt complet ja que aporta nutrients i

elements que en faciliten I'absorcié.

Els sucres o hidrats de carboni presents a la llet s6n
principalment lactosa, un disacarid que consisteix en una
glucosa unida a una galactosa. Novament, la diferéncia
amb altres especies animals les podem veure també en
aquest compost ja que la llet materna és la que conté
més quantitat de lactosa.

D’'altra banda, pero, s'ha vist que la llet materna té
una certa deficiencia en vitamina D i K, motiu pel qual
els nadons sén suplementats amb aquestes vitamines
en néixer®.

COMPOSTOS BIOACTIUS
DE LA LLET MATERNA

La llet materna també conté compostos bioactius
com oligosacarids de llet materna (HMOQO), factors de
creixement, hormones, citocines, quimiocines, Ig i en-
zims com la peroxidasa, el lisozim o la lactoferrina, en-
tre d'altres components i també antigens derivats de
la dieta materna. També inclou leucocits i altres tipus
de cel-lules com ceél-lules epitelials i cél-lules mare que
protegeixen el nadé davant de malalties infeccioses. A
meés, la llet materna no és un compost esteril, conté una
microbiota especifica rica en lactobacils i bifidobacteris
que és el primer inocul del nadé i ajuda a mantenir una
microbiota intestinal adequada™.

Després de la lactosa i dels lipids, els HMO sén el
tercer component més abundant de la llet materna. Sén
hidrats de carboni no digeribles que actuen com a pre-
bidtics, és a dir, com a substrat que és utilitzat selecti-
vament per la microbiota autdctona per obtenir beneficis
sobre la salut. A més també poden inhibir el creixement
de certs bacteris i protegir contra una gran quantitat de
virus™. Se n’han identificat uns 200 de diferents formats
a partir de 5 monosacarids (glucosa, galactosa, N-acetilac-
tosamina, fucosa i acid sialic) i poden ser petits o formar
cadenes de fins a 32 unitats de sucres. Els HMO humans
son diferents dels de la resta de mamifers, per exemple,
dels de vaca. De fet, la llet de vaca, tot i constituir la base
de les llets de formula, té 1.000 vegades menys concen-
tracio d'HMO que la llet humana. En agquest sentit, a algu-
nes llets de férmula s'hi afegeix algun HMO concret, com
p. e. la 2-Fucosilactosa, ja que hi ha molts estudis que
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demostren el beneficis que els HMO aporten.
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La concentracié d'HMO varia entre 5 i 15 g/L, segons
el moment de la lactancia i la genetica de la mare. En
aquest sentit, sabem que la preséncia o abséncia del gen
fucosiltransferasa 2 (FUT2) modifica drasticament el perfil
d'HMO™. Les estructures també poden variar en funcio
de factors materns com l'edat o la dieta. Aquestes di-
feréncies s'han associat als diversos tipus de microbiota
presents en la llet materna. Un cop el nadé els ingereix,
els HMO, que soén estructures no digeribles, arriben a
la part distal de l'intesti prim i al colon practicament in-
tactes i estimulen el creixement de microorganismes
beneficiosos, principalment del génere Bifidobacterium
i en menor mesura dels grups Bacteroides i Lactobaci-
llus. Alhora, agquest bacteris produeixen acids grassos de
cadena curta com el butirat i el propionat que participen
en el desenvolupament del teixit intestinal, modulen el
sistema immunitari i promouen la tolerancia. Els HMO
també protegeixen els nadons contra les infeccions per
dos mecanismes diferents. D'una banda es poden unir
selectivament als patdgens o a les toxines corresponents
i evitar que s'adhereixin a les cel-lules diana. De I'altra
banda, poden unirse directament a aquestes cel-lules de
I'hoste i impedir la possibilitat que els patogens ho facin.
ELS ANTICOSSOS DE LA LLET MATERNA
I LA PREVENCIO D’INFECCIONS

La presencia d’'lg en la llet materna també ha estat
ampliament estudiada. S'hi poden trobar IgA, 1gG, IgM i
IgE, amb la IgA secretora (IgAs), és a dir, la forma dime-
ra de la IgA, la més abundant. La IgAs esta present en
les mucoses del nostre organisme, és sintetitzada per
les cél-lules plasmatiques i alliberada a la mucosa des
d'on impedeix |'accié dels patdgens ja que els neutralit-
za abans que entrin en contacte amb les cel-lules epite-
lials. En la glandula mamaria s’hi poden trobar limfocits
B provinents de teixits mucosals, principalment intesti i
vies respiratories, que secretaran lg i que seran incorpo-
rades a la llet materna mitjangant un receptor especific
(polymeric Ig receptor (plgR)) que també s'encarrega de
transportar Ig de la sang de la mare a la llet. Aixi, doncs,
la mare aportara a la llet materna tots aquells anticossos
especifics contra patdgens que alguna vegada han infec-

tat el seu cos i conferira immunitat passiva al nadé. Les

TN

Ig tenen funcié defensiva, perd a més s'ha vist que la IgA
és capac d'induir tolerancia a la microbiota i a antigens
alimentaris™i en consequléncia evitar reaccions defensi-
ves innecessaries o inapropiades. Per aquest i altres mo-
tius és molt recomanable continuar la lactancia materna
mentre s'introdueix |'alimentacioé solida.

La transmissio de malalties a través de la llet materna
és poc freqlent. A titol d’exemple i en el context actual
de pandéemia, es calcula que la transmissid vertical de
SARS-CoV-2, agent causal de la COVID, és d'un 3,2% i
que principalment es creu que es produeix a través de
I'exposicié a goticules en el postpart’. Les dones emba-
rassades tenen un risc superior de mortalitat i morbiditat
si s'infecten amb el SARS-CoV-2. Per aquest motiu és im-
portant vacunar les dones embarassades ja que s'ha de-
mostrat que la vacunacié és segura i no afecta I'embaras,
el desenvolupament fetal, el part i tampoc s'han trobat
complicacions postpart. A més de protegir la mare contra
la malaltia, també es protegeix el nadé ja que els nivells
d'anticossos generats per la vacuna, similars als assolits
en dones no embarassades i més grans que dones que
han patit la malaltia arriben al nadé a través del cordé um-
bilical'®. La vacuna també és segura mentre dura la lactan-
cia i l'alletament matern continua sent la millor eleccié per
protegir el nadd. S'ha demostrat que la llet materna no
€s una via de transmissiod del virus mare-fill, siné que és
capag de proveir el nadé d'anticossos especifics contra el
SARS CoV 2, ja sigui perque la mare ha estat infectada o

Figura 1. Composicio de la llet materna i activitats dels compostos
bioactius. La llet materna proporciona la hidratacid i els nutrients

necessaris per al correcte desenvolupament del nadé alhora que
el protegeix de possibles infeccions. HMO= oligosacarids de Ilet
humana, Ilg= immunoglobulines.
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perque s'ha vacunat en aguest periode’. A més, les pro-
pietats immunomoduladores de la llet, també estimulen
les defenses propies del nado.

Altres vacunes indicades en temps d'embaras soén
la vacuna de la grip estacional (en qualsevol moment
de I'embaras) i la vacuna de la tos ferina (al més aviat
possible a partir de la setmana 27 de gestacio) per pro-
tegir la mare i el nadd contra d'aquestes patologies. Els
anticossos generats a partir de la vacunacié passen al
fetus durant la gestacié i més tard amb la lactancia, i el
protegeixen d'aquestes patologies. En cas d'exposicio
materna a altres patdogens també poden estar indica-
des les vacunes respectives, tot i que cal consultar
cada cas en particular.

MES BENEFICIS DE LA LLET
MATERNA I RECOMANACIONS

La lactancia materna no només té beneficis per al
nado, esta descrit que el fet d'alletar confereix a la mare
proteccié contra diferents patologies com cancer d’ovari
i de mama i diabetis tipus 25. A més representa un estal-
vi economic i és més sostenible que la llet de férmula ja
que estalvia la produccié de grans quantitats de residus i

contribueix a la reduccioé de la petjada de carboni.
LOMS
fins als 6 mesos d'edat i a partir d'aleshores, continuar

recomana la lactancia materna exclusiva
I'alletament fins com a minim els 2 anys de vida com a
complement de I'alimentacié solida'®. En aquest periode
és necessari que la mare faci una dieta equilibrada amb
prou ingesta d'aigua i de nutrients per satisfer les seves
necessitats i les del fill. Igual que en I'embaras, se |i re-
comana evitar begudes alcoholiques o fumar en aquest
periode. En condicions normals, no cal prendre cap com-
plement alimentds en la lactancia només es recomana
un suplement de 200 ug al dia de iode per assegurar que
arriba una dosi adient al nadé ja que és imprescindible
per a la formacié d’hormones tiroidals que, entre altres,
participen en el desenvolupament del sistema nerviés.
Tot i aixi hi ha complements alimentosos comercials que
poden ser administrats en la lactancia en cas de neces-
sitat. En relaci6 a aquests complements, els col-legis
oficials de Barcelona i Tarragona en col-laboracié, duen
a terme un treball per donar informacié a professionals i
usuaris dels complements i productes de parafarmacia
destinats a mares lactants.
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Dermofarmacia i Productes Sanitaris

L’alopécia frontal fibrosant,
una malaltia emergent

Marta Alcalde Matarranz, llicenciada en farmacia, vocal de Dermofarmacia i Productes Sanitaris de COFB.

Paraules clau: Alopécia Frontal Fibrosant; revisig; clinica; tractaments.

L’ALOPECIA FRONTAL FIBROSANT

Es tracta d'un tipus d'alopécia cicatricial primaria limfo-
citica’ que va ser descrita per primer cop I'any 1994. El der
matoleg australia Steven Kossard, va veure el mateix patré
de recessiod progressiva en sis dones postmenopausiques
en la linia d'implantacié frontal temporal dels cabells asso-
ciada a un eritema perifol-licular i una disminucié marcada
o una perdua completa de celles?.

A partir d'aquesta publicaci¢ inicial, l'interés de la co-
munitat cientffica per la patologia ha augmentat molt i cada
vegada hi ha més descripcions de casos i més estudis pu-
blicats. Tot i que la clinica esta forga ben descrita, encara
calen més estudis sobre etiologia i patogenesi ja que hi ha
molta controvérsia sobre I'origen. Alguns autors la conside-
ren una variant clinica del liquen pla pilaris (LPP) perqué les
caracteristiques histopatologiques respectives son identi-
ques?, pero altres pensen que es tracta d’'una entitat dife-
rent ja que cada una presenta una clinica diferenciada®“.

No se sap exactament la incidéncia i la prevalenca que
té, pero avui en dia és |'alopécia cicatricial més comuna i
hi ha autors que en parlen com d’una veritable epidémia®.
Com gue es tracta d'una malaltia cronica amb una perdua
irreversible de pél, una coneixenca millor dels factors impli-
cats en |'aparicio i la progressié poden ser claus per fer el
diagnostic precog i per instaurar un tractament que si bé
no recuperara els cabells perduts pot alentir o estabilitzar la
progressio de la malaltia. Tot i ser una malaltia que reque-
reix un diagnostic especialitzat, el paper del farmaceutic pot
ser clau a I'hora de derivar casos sospitosos o d’explicar
els tractaments farmacologics en el moment de la dispen-
saci6 i aixi afavorirne 'adheréncia. Igual que moltes altres
malalties croniques, I'AFF pot repercutir negativament en
la confianga i en la qualitat de vida dels pacients afectats a
qui ja ha fet pujar els nivells d’estrés i d'ansietat en tractar
se d'un problema visible tant per ells com per a la gent del
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seu entorn®. La col-laboracié dels professionals sanitaris,
dermatolegs i farmaceutics, és clau a I'hora d’acompanyar
als pacients i millorar la seva qualitat de vida.
EPIDEMIOLOGIA

En principi, /AFF va ser associada a dones postmeno-
pausiques amb una mitjana d'edat d'inici de la malaltia de
60 anys’, pero tot i ser aquest el grup més afectat no és
I"nic ja que cada vegada apareixen més casos en dones
premenopausiques i fins i tot en homes*8.

Pel que sembla, els homes desenvolupen IAFF en una
etapa més primerenca que les dones, amb una edat d'inici
de 473 anys. En molts casos, en ells, la malaltia esta in-
fradiagnosticada ja que la confonen amb alopécia andro-
genética (AA)*E,

Si bé cada vegada se'n descriuen més casos a escala
mundial, la majoria sén en paisos d'Europa i Nord-Ameérica,
principalment entre poblacié caucasica perd també n'hi ha
algun entre persones de color. També s’han descrit casos
en poblacio asiatica®.

ETIOPATOGENESI

En el cas d'una AFF els follicles pilosos sén perma-
nentment substituits per teixit cicatricial a consequiéncia
d'una reaccié inflamatoria limfocitica que acaba destruint
les cél-lules mare epitelials del fol-licle i evita la regeneracio
dels cabells. Fins ara es pensa que, la pérdua del privilegi
immunoldgic al fol-licle, conjuntament amb una deficien-
cia del receptor de peroxima-proliferadoractivat gamma
(PPAR-y) és el que fa possible que el procés inflamatori ata-
qui les cel-lules mare i les destrueixi®.

L'origen d'aquest procés encara és, perd, desconegut.
Els factors hormonals, la teoria autoimmune, la susceptibi-
litat genetica i la preséncia de determinats factors exdgens
que actuen com a desencadenants, sén les causes que
més consens obtenen de la comunitat cientifica®.

Alguns pensen que la disminucié dels estrogens as-
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sociada a la menopausa pot alterar la regulacié del cicle
capil-lar i ser el desencadenant del procés inflamatori que
es produeix en el fol-licle en pacients predisposats. Aques-
ta hipotesi queda sustentada per la resposta favorable ob-
tinguda amb I'Us de farmacs antiandrogenics en la millora
i I'estabilitzacié de la malaltia i per I'elevada proporcié de
pacients amb menopausa precog i histerectomitzades dels
estudis®. Pero, la hipdtesi hormonal perd forca en el mo-
ment en qué la malaltia també es desenvolupa en homes
i dones en |'etapa premenopausica i I'Us de la terapia hor
monal substitutiva no evita ni endarrereix el curs. A més,
les analisis sanguinies de dones amb AFF han demostrat
que no hi ha cap alteracié dels nivell d'androgens o d'altres
hormones*.

Algunes malalties autoimmunes com el vitiligen,
I'hipotiroidisme, el lupus eritematds sistemic o la sindrome
de Sjogren han estat associades a IAFF, fet que sustenta el
possible mecanisme autoimmune de la malaltia’.

Alguns estudis també hi han vist una relacié familiar ja
gue han trobat antecedents entre els membres de la ma-
teixa familia en un 8% dels pacients estudiats®. El desen-
volupament de la malaltia en membres de la mateixa fami-
lia podria indicar I'exposicié als mateixos desencadenants
mediambientals®.

Pel que fa a aquests factors mediambientals desenca-
denants també hi ha una gran controversia. Algu proposa
com a tals les cremes solars després de publicar un es-
tudi retrospectiu que evidenciava un Us més elevat de
fotoprotectors facials entre els pacients amb AFF que no
pas entre els pacients control*. Hi ha moltes teories per

explicar el paper dels protectors solars, perd cap ha pogut
establir una relacié causal directa entre I'Us de fotoprotec-
tors i IAFFE Tampoc s'ha pogut demostrar una relacié entre
I'AFF i altres productes facials, capil-lars o procediments de
perruqueria®.

MANIFESTACIONS CLfNIQUES

La manifestacio clinica més important és la recessié de
la linia d'implantacié frontal-temporal dels cabells que es
produeix de manera simétrica i bilateral i a vegades arriba a
la regié retroauricular. Lepidermis d’'aquesta zona presenta
una banda cicatricial de pell fina amb pérdua dels orificis
fol-liculars i una pal-lidesa constant que contrasta amb la
zona superior del front on hi ha una pigmentacio propia del
dany actinic cronic que el pacient té normalment a aques-
ta edat®. Sovint, I'aparici¢ de |'alopécia és asimptomatica i
resulta dificil ferne un diagnostic precog, pero, alguns pa-
cients, quan se'ls pregunta, refereixen pruija (35%) o fins i
tot tricodinia (20%)°.

L'afectacié de les celles també és una manifestacio cli-
nica de IAFF que es dona en més del 75% dels pacients
estudiats, perd no en tots per igual®. L'alopécia pot co-
mencar per perdua de cabells a la part lateral externa de la
cella o com un aprimament i pot progressar fins a pérdua
total. A vegades es pot produir abans que IAFF comenci o
després pero sense connexidé amb cap clinica inflamatoria
significativa. Alguns autors parlen d'aquest com un signe
inicial d'aparicio, pero en alguns casos pot ser I'Unic signe
dAFF detectable®®.

La presenciad'alguns péls solitaris en laliniad'implantacio
dels cabells originals també pot ser una pista diagnostica im-

Imatge 1. (a) Patro I. lineal. (b) Patré Il, difus. (c) Patra I, en doble linea. Imatges cedides per David Saceda
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portant, és el que coneixem com “lonely hair sign”4°.

Ultimament, s'han descrit tres patrons de pérdua en fun-
ci6 dels diferents tipus de recessié de la linia d'implantacié
dels cabells descrits al llarg dels anys™. Els patrons sén:

e Patr6 |, lineal. Es el més freqlent (un 49% dels pa-
cients). Hi ha una pérdua uniforme amb una linea de
recessié frontal continua sense pérdua de densitat
darrera la nova linia de naixement. La resposta al trac-
tament és bona.

e Patr¢ |l, difus. Es produeix en un 45 % dels casos. La
perdua és en forma difusa en la part externa de la linea
d'implantacié dels cabells amb una perdua de densitat
del 50%, darrera. Respon al tractament amb més difi-
cultat i s’han de fer seguiments més sovint.

e Patré 1ll, en linia doble. Es el menys freqiient (un 6%
de pacients) perd és el que respon millor al tractament.
L'alopécia avanca de forma lineal pero respecta una linia
de cabell inicial i deixa alld que se'n diu “un pseudose-
rrell’” Lafectacio de les celles no es dona gairebé mai
(imatge 1).

Encara que en aquest tipus d'alopécia el més caracte-
ristic és I'afectacid de la zona frontal també es pot donar
en la zona occipital (un 15-30,4% dels casos)*. Sovint, en
homes, es produeix també a la barba i a vegades aquest és
I"nic simptoma de la malaltia*®.

L'afectacié d'altres zones del cos també és possible
amb aixelles, pubis o extremitats com les més afectades.
Aquests fets sustenten la hipotesi que no és només una
malaltia del cuir cabellut siné que es tracta d'una malaltia
sistéemica’. En aquestes zones no s'observa reaccié infla-
matoria ni descamacié i molt sovint no s'arriba a una alo-
pécia completa sind a una perdua de densitat associada a
atrofia cutania lleu i eritema perifol-licular. Aquestes mani-
festacions es poden confondre amb pérdues naturals de
cabells per causa de I'edat i el pacient no acostuma a serne
conscient*”°,

Les papules facials sén un altre manifestacié de IAFF
Es caracteritzen per unes protuberancies no inflamatories,
monomorfes, del color de la pell, distribuides de manera
aleatoria amb aspecte “d’empedrat” més visibles a les
regions temporals | a les galtes. Poden associar eritema i
queratosi fol-licular amb una disminucié o abséncia de “pi-
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lositat facial”™ (imatge 2).

La depressio de les venes frontals™, I'aparicié de punts
vermells glabelars a la zona entre les celles o de liguen pla
pilds sobretot en persones de fototipus alts sén unes altres
manifestacions cliniques relacionades amb IAFF.
DIAGNOSTIC

Les manifestacions cliniques de I'AFF sén molt caracte-
ristiqgues per aix0 normalment el diagndstic es fa a la ma-
teixa consulta amb una valoracié de la clinica amb I'ajuda
de la tricoscopia digital. En els casos inicials de la malaltia
0 bé en casos dubtosos pot ser necessaria una bidopsia®.

Fa poc s'ha proposat una llista de criteris per diagnosti-
car AFF, dos de majors 0 un de major i dos de menors sén
necessaris per obtenir un diagnostic positiu™. Veure taula 1.

No hi ha proves de laboratori especifiques per fer el
diagnostic. Lestudi publicat per Vano-Galvan et al. recull una
prevalenca més alta d'hipotiroidisme en pacients amb AFF
(15%) en comparacio a la de la poblacié general (4,2 %)3, tot
i que fins ara no s’ha demostrat una relacié entre aquestes
dues malalties, podriem suggerir una analisi que inclogui
perfil de tiroides per descartar un desordre d'aquest tipus®.

LAFF es pot associar a AA i moltes vegades es diagnos-
tica erroniament com a tal, pero I'eritema perifol-licular i la
hiperqueratosi tipiques dAFF sén absents a IAA. Labséncia
de borrissol és un altre signe diagnostic que permet dife-
renciar rapidament 'AFF de [AA*.

TRACTAMENTS

Actualment encara no hi ha un tractament validat i apro-

vat per combatre AFF, gran part de la informacié que tenim

Imatge 2. Papules facials a I'AFF.
Imatges cedides per David Saceda
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de I'eficacia dels tractaments és a partir d'estudis de les
cohorts retrospectives o bé a partir d'informes de casos®.

En tractarse d'una alopécia cicatricial amb destruccid
del fol-licle pilds, no és possible regenerar els cabells per
tant I'objectiu del tractament va orientat a mitigar els simp-
tomes i els signes de la malaltia, frenar la progressio de la
caiguda i en el millor dels casos aconseguir estabilitzarla®.
El tractament varia en funcié de la zona afectada, de I'estat
de progressié de la malaltia i de la preséncia d'inflamacio i
de picor. El procés és llarg i varia en funcié de la resposta
del pacient en cada moment®.

La combinacié de medicaments per via topica i per via
sistemica és la pauta terapeutica més utilitzada. Els corti-
coides topics (clobetasol) normalment s'utilitzen en esta-
dis inicials de la malaltia per controlar la inflamacié i la picor,
perd si bé donen molt bons resultats poden empitjorar
I'atrofia cutania tipica. Per mitigar aquest efecte secunda-
ri se solen combinar amb inhibidors de la calcineurina
(tacrolimus i pimecrolimus) gue també tenen efectes an-
tinflamatoris i immunomoduladors®™. L'Us de minoxidil
per via topica en monoterapia no té efectes positius sobre
IAFF perd com a adjuvant és Util per augmentar la den-
sitat dels cabells en la zona proxima a la banda cicatricial
o per controlar IAA quan va associada a AFF*°. Actual-
ment, hi ha diverses presentacions comercials que conte-
nen aquest principis actius, perd hem de recordar que la
formulacié magistral és una alternativa essencial a I'hora

d'individualitzar tractaments i també és |'Unica alternativa

Taula 1: Criteris diagnostics per I'AFF

Criteris menors

Criteris majors

Alopécia cicatricial del cuir cabellut
frontal, temporal o frontal temporal a
I'examen, en abséncia de papules quera-
tosiques folliculars al cos.

Eritema  perifollicular, hiperquerato-
si perifol-licular o cabells solitaris a
I'examen fisic o tricoscopic en un camp
d'alopécia cicatricial frontal / frontal tem-
poral

Caracteristiques histopatologiques de
Alopécia cicatricial difusa bilateral de AFF o LPP ala biopsia

celles

Afectacio (perdua de cabells, erite-
ma perifol-licular o hiperqueratosi
perifol-licular) de llocs adicionals d'AFF:
area occipital, borrissol facial, patilles o
borrissol corporal

Papules facials no inflamatories

Simptomes previs 0 concurrents( pruija o
dolor) a les arees afectades

en aquells casos en que cal fer associacions o bé quan bus-
quem vehicles que ajudin a millorar la penetracié dels ac-
tius o la cosmeticitat a la regi6 capil-lar dels medicaments™.
Les infiltracions locals de triamcinolona acetonid en la
Iinia del naixement dels cabells també poden ser Utils®. Hi
ha algun estudi que en demostra la utilitat en |'alopécia par
cial de celles, on administrada a dosis de 10 mg/ml cada
tres mesos, aconsegueix que els cabells creixin®.

Entre els tractaments orals, hidroxicloroquina
per les propietats antiinflamatories és una opcié valida
per tractar IAFF Els inhibidors de la 5-alfa reductasa
(5ARIs), utilitzats pel tractar IAA, també han demostrat
I'eficacia en 'AFF. Un estudi de 120 pacients tractats amb
aquests medicaments, a 102 dels quals se'ls havia admi-
nistrat finasterida (2,5 a 5 mg/d) i a 18 dutasterida (0,5
mag/s) va demostrar un 47% de millora dels simptomes
i un 53% d'estabilitzacié de I'alopécia en els participants
tractats amb finasterida i un 44% de millora i un 56%
d'estabilitzacié en els tractats amb dutasterida®. Un es-
tudi recent amb 224 pacients, ha avaluat I'eficacia de la
dutasterida oral comparada amb altres tractaments siste-
mics i amb un grup que no rebia cap tractament sistemic
i va veure que la dutasterida era la terapia més efectiva
amb una estabilitzacié del 61-64 % i una resposta dosi-
dependent, la dosi més efectiva va ser la de 0,5 mg se-
tmanals™. No sabem el mecanisme pel qual els 5ARIs
son eficacos per frenar la progressié de IAFE una de les
teories més acceptades és que sén capacos de regular
el microambient hormonal del fol-licle pilés. Tot i I'eficacia
demostrada en els estudis esmentats, alguns d'aquests
farmacs encara no tenen aprovada la indicacié terapeuti-
ca per al tractament d'aquesta malaltia i, per tant, la uti-
litzacio és off-label. El farmaceutic comunitari ha de ser
conscient d'aquests fet a I'hora de dispensar, supervisar
la informacié que té el pacient i valorar la possible aparicié
d'efectes secundaris. En aquest sentit, aquests farmacs
tenen un perfil de seguretat bastant elevat perd no son
compatibles amb I'embaras, per tant en dones premeno-
pausiques aguesta circumstancia s'ha de tenir en compte
a I'hora de comencar el tractament. D'altra banda, tot i
que no hi ha estudis que ho demostrin en el cas de dones

amb un historial personal o familiar de cancer de mama
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també és millor evitarlos com a mesura preventiva i bus-
car un altre alternativa terapéutica®.

En el cas de que apareguin papules facials I'Us de re-
tinoides per via oral pot ser (til. Ladministracié de dosis
de 10 mg/dia d'isotretinoina oral ha demostrat I'eficacia a
I'hora d'eliminar aquestes papules i millorar la textura de la
pell i 'estat general de la cara™.

LlUs de pioglitazona, un agonista dels receptors
PPAR-y, s'estudia com a possible tractament de IAFF per
I'accié selectiva que té sobre molecules proinflamatories
de l'infiltrat inflamatori limfocitari implicat en la patogenia
d'agquesta malaltia, perd els resultats obtinguts fins ara no
sén concloents*#14,

Altres medicaments que es poden utilitzar ates I'efecte
antinflamatori que tenen sén les tetraciclines orals, mino-
ciclina i doxiciclina, tot i que tenen un efecte limitat*.

A part de la combinacié de tractaments topics i siste-
mics, el trasplantament capil-lar també pot ser una op-
ci6 terapéutica a valorar, pero té limitacions ja que no és la
solucié definitiva a la malaltia. S’ha de tenir en compte que
necessitem almenys un marge de dos anys de tractament i
d'estabilitzacié de I'alopécia abans de fer el trasplantament
i que normalment, passats 4-5 anys de |' intervencid, hi ha

una pérdua de més del 50% dels cabells trasplantats tant
en dones com en homes'. D'altra banda i pel fenomen de
Koebner, la mateixa cirurgia pot ser responsable de la reacti-
vaci6 de la malaltia*®. Lopcid del trasplantament s'ha de va-
lorar de manera individual amb el pacient. Actualment, és re-
comanable ferla a pacients amb una extensié petita dAFF".

En dltims anys s'ha comencat a utilitzar el plasma ric
en plaquetes (PRP) en el tractament de diferents alope-
cies cicatricials i s'ha vist un resultat positiu en el control
de la inflamaci¢ i la fibrosi. En el cas de 'AFF també millora
I'atrofia de la pell a la banda cicatricial. LUs del laser de
baixa potencia encara necessita més estudis per poderlo
aplicar a aquest casos™.

A part dels tractaments que ajuden a |'estabilitzar la
malaltia, en zones com les celles que ja han perdut den-
sitat es pot recérrer a mesures cosmetiques com la mi-
cropigmentacié o el microblending, que permeten re-
construir amb un efecte natural les celles de la pacient.
Per aplicar sobre el cuir cabellut hi ha una altra alternativa
cosmetica que ha sorgit fa poc, els sistemes capil-lars
fixes FAS, uns pegats de cabell natural que s'adhereixen
al cuir cabellut de forma permanent i que permeten al
pacient poder fer una vida completament normal'®.
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Plantes medicinals

Primules (Primula Veris L o P. Elatior (L)
Hill), les primeres de la Primavera

M. José Alonso Osorio, farmacéutica, diplomada en fitoterapia, especialista en Farmacia Galénica i Industrial, membre fundador, Societat Espan-

yola de Fitoterapia (SEFIT).

Paraules clau: Primula veris; Primula Elatior; tos; expectorant.

De la familia de les Primulaceae, les primules (també
anomenades cucuts i primaveres en catala) deuen el seu
nom llati (primula significa primavera) al fet que son de les
primeres plantes que floreixen en aquesta época de l'any.
Creixen de forma abundant en tota la zona euroasiatica de
clima temperat excepte en les zones més septentrionals.

Primula és un ampli génere botanic que compréen un
nombre elevat de taxons, se n'han descrit al voltant de 430
varietats. Com a especies vegetals d'Us medicinal s'empren
indistintament Primula veris |_. i P elatior (L) Hill, i ambdues
estan recollides de forma conjunta en les monografies de
I'EMA de les flors' i de les arrels?.

Sén plantes vivaces, herbacies, de creixement limitat.
Les fulles, de vores dentades irregulars poden arribar a 15
cm de llarg i 6 d'ample i s'agrupen en una roseta basal d'on
surt una tija Unica que s'obre en un ram de flors de color groc
intens en Pveris i groc pal-lid o blanc groguenc en P elatior.
Les plantes es fixen a terra mitjangant un rizoma que estén
nombroses arrels petites i carnoses i secundaries®4.

Part utilitzada. Tradicionalment, de les dues espécies cita-

Imatge 1 2. Primula veris.

Imatge esquerra de Erik Karits a Pixabay.
Imatge dreta de Tony Hisgett from Birmingham, UK, CC BY 2.0 <https://creativecom-
mons.org/licenses/by/2.0>, via Wikimedia Commons]

des s'han utilitzat amb finalitats medicinals tant les flors com
els rizomes i les arrels corresponents.
USOS TRADICIONALS I UNA MICA D’HISTORIA

Encara que sapiguem que tant les flors com les arrels
de les primules i les preparacions que se'n fan s'usen amb
finalitat medicinal des de fa més de 100 anys, les dades de
la literatura cientifica daten de la primera meitat de segle XX.
Especialment, I'arrel es va introduir en la fitoterapia europea
després de la Primera Guerra Mundial com a substituta de
I'arrel de poligala (Polygala senega L.), dificil d'obtenir en
aquell moment®®.

L'Us tradicional més estés és la coccié de les arrels per
alleujar la tos dels refredats. Tot i aixi, els usos populars sén
molt variats i en zones rurals d'Alaba i Castella Lleé trobem I
Us com a llaminadura i masticatori, pel sabor dol¢ i agradable
de les flors i les tiges. A la Jacetana aragonesa, la coccié de
fulles i flors s'utilitza com a dilirétic i en certes zones d'Osca,
els cataplasmes de fulles sén per alleujar contusions’.
COMPOSICIO QUIMICASS#

Els components caracteristics de l'arrel sén saponi-
nes triterpeniques (normalment 3 - 10 [-12]%) i glucosids
fenolics. Les saponines triterpéniques sén de I'tipus oleanan
amb cadenes de sucre ramificades en el grup hidroxil al C-3,
principalment primulasaponina en P elatior i primacrosapo-
nina i priverosaponina B en P veris. Els principals heterosids
fenolics (en les dues espeécies en proporcions diferents) sén:
primaverosid i primulaverosid (que amb la dessecacié expe-
rimenten una descomposicié enzimatica i alliberen primave-
rosa i els aglicons, 4- i 5-metoxisalicilat de metil, respectiva-
ment, i primulosid.

Els principals components de les flors son: flavonoides
(quercetina, kempferol, luteolina, apigenina, isoramnetina,
gosipetina i heterosids de la quercetina, de la isorramnetina
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i de I'kempferol) i saponines.
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Tant les arrels com les flors contenen diferents sucres
(d'aqui el seu sabor dolg), entre els quals un poliol lineal de 7
carbonis denominat volemitol.

ACTIVITATS ESTUDIADES

El tipus d'activitat de les flors i de I'arrel de Primula
s'atribueix al contingut en saponines. Després dels estudis
fets amb saponines, hi ha un consens general que I'accié irri-
tant local de les saponines sobre la mucosa gastrica provoca
un augment del reflex de la secrecié bronquial que dilueix
el moc i en redueix la viscositat®®®. |gualment la irritacié de
les membranes mucoses a la gola i el tracte respiratori per
les saponines també pot causar un augment en la secre-
ci6 bronquial i I'accié reductora de la tensié superficial de
les saponines podria ajudar a reduir la viscositat de I'esput i
facilitarne I'expulsi¢®8?®,

La majoria dels experiments in vitro publicats (bastant

Figura 1. Primulasaponina

Glc

Figura 2. Priverosaponina B
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Imatge https://commons.wikimedia.org/wiki/User:Edgar181]
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antics) tracten de I'activitat antiviral (contra el virus de la in-
fluenca (A2 / Japd 305)), antimicotica (Candida albicans) i
antibacteriana (contra Staphylococcus aureus, Escherichia
col) d'alguns extractes, saponines totals o primulasaponina
aillada. Els efectes dels extractes s'atribueixen principalment
al contingut en saponines. En aquests estudis s'ha obser
vat que diversos extractes d'arrel de Primula tenen efectes
fungistatics o fungicides bastant pronunciats. Es creu que
aquesta activitat antifUngica pot tenir una certa rellevancia cli-
nica perquée en un estudi que comprenia més de 100 casos
d'estomatitis resistent a antibiotics causada per Candida va
propiciar la desaparicié dels simptomes locals en 2-3 dies i
segons els autors va fer possible una millora rapida de simp-
tomes i lesions. No obstant aixd, si bé no podem descartar
aquest efecte positiu per manca de controls, I'estudi es con-
sidera de baixa qualitat5®.

D'altra banda una barreja de Primula veris de saponina no
especificada va mostrar activitat contra el virus de la influenca
(A2 / Japd 305) ja que a concentracions baixes va produir una
inhibicié de 1'89%.5¢ i experiments in vitro addicionals van
mostrar un efecte antiinflamatori dels extractes en inhibir de
manera significativa la COX (ciclooxigenasa) -1 i la COX-2.56

Els estudis /in vivo (en conills) sobre els efectes farma-
cologics i toxicologics d'extractes de flor de Primula van de-
mostrar un augment significatiu de la produccié de secrecid
bronguial similar a bromhexina i acetilcisteina, substancies
que es van usar com a patré de referéncia. Al mateix temps,
altres estudis amb saponines de I'arrel han donat proves de
I'augment de I'activitat ciliar, a causa d'una disminucié de la
tensio superficial del moc.58

Pel que fa a I'eficacia clinica, no hi ha publicacions sobre
possibles estudis fets amb flors o arrels de primula o en pre-
paracions com a component Unic, entre altres coses perqué
generalment s'usa en productes de combinacié amb altres
plantes i més especificament combinada amb la farigola.
La majoria d'assajos clinics publicats s'han fet precisament
amb productes de combinacié d'extractes de primula i fari-
gola, i fins i tot IAgencia Europea del Medicament (EMA) ha
publicat una monografia d'aquesta combinacio.™

D’entre els estudis publicats, destaquen els dos que ci-
tem a continuacio:

Un assaig clinic multicentric, controlat, en 1.490 nens amb
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una mitjana d'edat d'entre 5,7 = 2,9 anys, va observar que un
preparat consistent en un extracte sec obtingut a partir de pri-
mula i farigola amb etanol (40-50% v / v) mostrava una millora
significativa dels diferents parametres analitzats (auscultacio,
tos de dia i de nit, mal en tossir, quantitat d’esput i viscositat)
superiors a |'observada amb ambroxol i n-acetilcisteina.”

Un altre estudi de fase IV, multicéntric, doble cec, contro-
lat amb placebo, en 361 pacients amb bronquitis aguda, va
valorar |'eficacia i la seguretat d'un producte de combinacié
fixa de farigola i primula o placebo. Els resultats van mostrar
una reduccié mitjana dels atacs de tos els dies del 7 al 9 pel
que fa a la valoraci¢ inicial (criteri de valoracié principal) d'un
671% amb la combinacié de farigola i primula en compara-
ci6 al 51,3% amb placebo (p <0,0001). El grup de combina-
ci6 de farigola-primula va aconseguir una reduccié del 50%
en els atacs de tos pel que fa a la valoracié inicial aproxi-
madament 2 dies abans comparat amb el grup placebo. La
regressio dels simptomes va ser més rapida i les taxes de
resposta més altes en el grup farigola-primula que en el grup
placebo. El tractament va ser ben tolerat sense diferéncies
en la freqUéncia o la gravetat d'efectes adversos entre els
grups de combinacié de farigola i primula i placebo, sense
gue s'informés de cap efecte advers greu.”

SEGURETAT
Als Estats Units, les flors i arrels de P veris i P elatior

estan incloses en la classe | de seguretat (plantes segures).
Les saponines de les arrels i flors de primula, tant en forma
heterosidica com de genines lliures un cop hidrolitzades en
el tracte gastrointestinal, s'absorbeixen pobrament rad per
la qual resulta dificil que arribin a la circulacié sanguinia i que
puguin provocar alteracions hepatigues, renals o cardiovas-
culars®. A més, els assaigs clinics amb combinacions de
farigola-primula publicats han mostrat bona tolerabilitat i es-
cassos efectes secundaris (molésties gastrigues) a les dosis
utilitzades, tant en nens com en adults. No obstant aix0, a
causa de la preséncia de saponines, es recomana precaucio
en pacients amb gastritis o Ulcera gastrica. No se n'ha esta-
blert la seguretat d'Us en embaras i lactancia.
CONCLUSIONS

Tot i la manca d'estudis clinics amb Primula veris i P ela-
tior com a Unic component, fent cas a un Us tradicional pro-
longat en el temps, en la seguretat i els estudis publicats en
combinacions amb farigola, I'EMA ha aprovat I'administracié
de preparats de primula (R veris o P, elatior) tant de flors com
d'arrels, com a expectorant en la tos associada al refredat
comu'?. Basant-se en I'eficacia expectorant de la combina-
ci6 de primula i farigola i vista la bona tolerabilitat, 'EMA va
aprovar |'Us ben establert de la barreja com expectorant en
cas de tos productiva i I'Us tradicional, també com expecto-
rant, en tos associada a refredat.™
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FARMACEUTICS INNOVADORS

Una col-laboracié de
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SOCIETAT CATALANA D'HISTORIA DE LA FARMACIA

JOSE ANTONIO

CORBERA GUBERN
(BARCELONA 1937 — 2007)

El personatge

Nascut a Barcelona I'any 1937, estudia ¥
als Jesuites de Casp on va destacar com \
a delegat de classe. Es casa amb Agnes LY

Elizalde Serre amb qui va tenir sis fills. Fill

de metge, no va seguir els passos del seu pare, pero va trobar una bona
alternativa en la carrera de Farmacia.

El farmaceéutic

Estudia a la Universitat de Barcelona on es llicencia el 1960 i un cop aca-
bada la carrera va comencar a treballar a Laboratoris Fromtost (oftal-
mologia) amb |'objectiu d'aconseguir els diners per crear un negoci propi.
L'any 1963 juntament amb tres companys de carrera va fundar
I'empresa Ricorvi (Ribot, Corbera i Vila) que més endavant donaria
lloc a companyies com Impex Quimica i Bioibérica entre altres.
Posteriorment, I'any 1976, van adquirir els Laboratoris Llenas, de
Granollers, que tenien un producte famés anomenat “Cataplasma
del Dr. Llenas”. Dels tres sacis, Corbera s'havia especialitzat en les
plantes medicinals i va passar a dirigir aquesta insta-lacio.

La innovacio

L'any 1978 va marcar un abans i un després en la trajectoria profes-
sional de Corbera. A la tardor d'aquell any i mentre es trobava a Mi-
lan en un viatge de negocis, en una farmacia va veure uns caramels
d'herbes que ja coneixia perqué casualment una amiga n‘hi havia
portat de Suissa uns mesos abans. Eren uns caramels anomenats Ri-
cola fets amb una mescla de 13 plantes medicinals. Immediatament
es va posar en contacte amb el distribuidor italia que I'informa que
els suissos buscaven distribuidor a Espafia. Corbera va canviar els
plans de viatge i va agafar un bitllet de tren a Basilea on €s va reunir
amb el president de Ricola, el Sr. Richterich, i va tancar un contracte
de distribucid i va comengar una amistat per tota la vida.

['any 1986 va introduir una innovacié comercial i de model en el negoci
i va transformar Laboratoris Llenas en Diafarm (distribuci6 a far-
macies) el primer laboratori d'aguest pais a tenir una xarxa de vendes
directa a les farmacies. També va ser innovador en el terreny de la
publicitat i del marqueting farmaceutic ja que Ricola va ser un dels
primers productes de parafarmacia a ser anunciat en la televisid, I'any
1989, i ser molt conegut a les farmacies pels expositors i les mostres
que distribuia, tan habituals ara perd molt diferents en aquell moment.
José Antonio va ser un emprenedor habil i decidit, innovador i amb
una capacitat de treball molt alta, perd a més d'aixo va aconseguir
mantenir sempre les seves grans aficions: el teatre, la passio per la
natura i el compromis amb el pacifisme, amb la creacio de Pax Christi
i convertint-se en un dels membres fundadors de la Universitat Inter-
nacional de la Pau.

JOSEP MARIA

ARDERIU PAYEROLS
(BARCELONA 1912 - 2002)

El personatge
. Nascut a Barcelona el novembre de 1912 es
.| casa amb Josefina Ricart Sau, també farma-
=5 caytica, amb qui d'acord amb la tradicid fami-
liar va tenir nou fills (ell mateix havia tingut
vuit germans). Estudia als Jesuites de Casp.

El farmaceéutic

Com ell mateix afirmava, havia triat la carrera de Farmacia més per vo-
caci6 social que professional. Es va graduar a la Universitat de Barcelona
I'any 1933.

En acabar els estudis treballa en un laboratori | compagina la feina amb
una altra de suport als metges al Hospital Clinic. Era d'aquells professio-
nals que pensaven que farmacéutic i metge havien d'anar plegats. De
fet, més endavant va tenir una labor molt important en la instauracié de
la farmacia hospitalaria de I'Hospital de Sant Pau. Aquesta visié holisti-
ca I'acompanya tota la vida i I'any 2000 el va fer mereixedor del premi
Gol i Gurina que atorga I'’Academia de Ciencies Mediques de Catalunya
i Balears i de ser el primer farmaceutic a rebre’l en un emotiu acte a
I'ajuntament de Barcelona

L'any 1936 el seu pare li va comprar una farmacia al carrer Bailen can-
tonada amb Valencia. Des del principi es tracta d'una farmacia diferent
ja que ell hi tenia despatx i oferia consell farmaceutic. Amb 'ajuda del
carter del barri va aconseguir una llista de tots els veins amb els telefons
respectius. A més, va ser pioner en |'elaboracié de férmules magistrals
que ell mateix divulgava entre els metges amb qui tenia bona relacio.
Aquest fet va despertar el recel d'alguns laboratoris.

La innovacio

Ja abans de tenir la farmacia, quan treballava en un laboratori, havia tingut
una idea per aprofitar |'excedent de sucre que quedava després de fabricar
uns medicaments. Va decidir que podia fabricar una llet d'ametlles i aixi es
com va néixer el producte Floralba, amb un exit fulgurant. El producte, que
va ser registrat com a medicament es feia en una fabrica de torrons d'un fa-
miliar i es venia exclusivament a farmacies i hospitals. Tots els hospitals de
Catalunya tenien Floralba. Més endavant, busca un laboratori que I'ajudés
a distribuir el producte a tot el territori i en Diafarm i en José Antonio Cor-
bera va trobar uns bons aliats.

A partir de 1968 va ser també académic de la Reial Academia de Farma-
cia de Catalunya. Una anécdota. Mogut per un profund sentiment nacional
catala, es va veure obligat a escriure dues vegades el discurs d'ingrés ja
que el primer havia estat rebutjat perque estava redactat en catala. L'any
1999 va rebre la medalla de I'’Académia en reconeixement a la seva amplia
trajectoria professional.

Cal destacar especialment la labor social que va desenvolupar Josep M.
Arderiu més enlla del sector farmacéutic. L'dltim dels seus nou fills va néi-
xer amb sindrome de Down. Aquest fet el porta a comprar uns terrenys
a Vallvidrera on hi va fundar la Cooperativa Estel, una de les primeres
escoles-taller i ara residencia destinada a persones amb aquesta sindrome.

Joan Buxo Mena, farmacéutic, Societat Catalana Historia de la Farmacia (SCHF)
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