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Editorial

M. Rosa Ballester

Benvolgudes lectores, benvolguts lectors

Després de la ressaca del Mobile World Congress i alineats amb la nova sec-
cio d’Innovacio i Salut Digital que vam encetar I'Ultim numero de I'any passat,
volem parlar de I'oportunitat d’aquestes eines per transformar la professié far-
maceutica.

La transformacio digital ja és una realitat en molts ambits de la societat, i el
sistema sanitari no n’és una excepcio. La longevitat més alta de la poblacio, la
cronificacio progressiva de moltes malalties, 'augment de la complexitat terapeu-
tica, i la necessitat de millorar I'eficiencia dels sistemes sanitaris, exigeixen nous
enfocaments assistencials. Les eines digitals permeten avangar cap a models
més proactius, personalitzats i centrats en les persones. Plataformes digitals de
seguiment, aplicacions mobils o sistemes de comunicacio directa entre les per-
sones usuaries i professionals poden facilitar el monitoratge de I'adheréencia, la
deteccid precog d’efectes adversos o la identificacié de necessitats assistencials
abans que es converteixin en problemes clinics.

En aquest escenari, la professio farmacéutica, tant en I'ambit hospitalari com
comunitari, pot assumir un paper cada vegada més rellevant. La digitalitzacio
facilita una gestié més integral dels tractaments farmacologics, millora el segui-
ment de les persones amb malalties croniques i reforga les activitats d’educacio
sanitaria.

La salut digital també pot millorar 'adheréncia terapéutica mitjangant recor-
datoris de medicacio, registre de simptomes o deteccié de problemes relacio-
nats amb els medicaments. Iniciatives de telemedicina, com les que presentem a
I'article dins la seccidé d’innovacio i salut digital, mostren el potencial d’aquestes
eines per reforgar el seguiment clinic i empoderar les persones usuaries. Aquest
article explica I'is d’aquesta tecnologia en el VIH, convertit en una malaltia croni-
ca complexa gracies als tractaments antiretrovirals, que han apropat I'esperanca
de vida de les persones amb el virus a la de la poblacié general. Tanmateix, aixo
comporta nous reptes com la multimorbiditat, la necessitat d’'una alta adheréencia
al tractament i un seguiment continu. En aquest context, I'article explica com les
solucions de salut digital poden millorar I'atencio integral facilitant la comunicacio
entre pacients i professionals, el registre de dades cliniques reportades per les
persones usuaries i la deteccid precog de problemes o efectes adversos.

La innovacié en salut digital no és, per tant, només una questié tecnologica.
Es sobretot una transformacié cultural i organitzativa que exigeix col-laboracié
multidisciplinaria, orientacioé a les persones usuaries i capacitat d’adaptacio de
professionals sanitaris. Experiéncies com la descrita en aquest article reforcen la
idea que el veritable valor de la tecnologia en salut resideix en la seva capacitat
d’integrar-se de manera significativa en la practica clinica i generar un impacte
real en la salut de les persones.

Esperem que us resulti d’interés aquest primer numero de I'any. Les nostres
pagines resten obertes a les vostres contribucions per continuar enriquint aquest
espai de coneixement compartit que és la Circular Farmaceutica. &
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Andalisis Cliniques

Maneig actual de la ferropénia:

diagnostic i tractament

Ines Hernandez Rodriguez

Servei d'Hematologia. Institut Catala
d'Oncologia de Badalona. Laboratori
Clinic Metropolitana Nord. Hospital
Germans Trias i Pujol.

Claudia Biosca Gomez

Servei d'Hematologia. Institut Catala
d'Oncologia de Badalona. Hospital
Germans Trias i Pujol.

Paraules clau:
Anémia ferropénica
Metabolisme del ferro
Anémia refractaria
Ferro oral
Ferroterapia

RESUM

L’anémia ferropénica és una malal-
tia molt prevalent, afectant principal-
ment dones en edat fertil i en infants
petits. Més enlla dels simptomes habi-
tuals, que afecten greument la qualitat
de vida, s’associa a pitjor prondstic en
insuficiencia cardiaca, malaltia renal
cronica, cancer i malaltia inflamatoria
intestinal. L’anémia ferropénica és
I'expressid tardana d’'un procés previ
de ferropénia; per aixo, el reconeixe-
ment precog de les alteracions bioqui-
miques és fonamental.

El diagnostic integra hemograma,
ferritina i saturacid de ftransferrina
(TSAT), tenint en compte que la ferriti-
na és reactant de fase aguda. En infla-
macié o malaltia renal s’utilitzen punts
de tall més alts i poden ser utils marca-
dors com el receptor soluble de trans-
ferrina o ’hemoglobina reticulocitaria.

El tractament té tres objectius:
normalitzar I’'Hb, restaurar diposits i
corregir la causa subjacent. El ferro
oral és primera linia, pero 'augment
postdosi d’hepcidina justifica pautes
en dies alterns, que poden millorar
absorci6 i tolerancia. El ferro intra-
venods esta indicat quan hi ha mala
resposta, intolerancia o necessitat de
reposicié rapida. La transfusié s’ha
de reservar a situacions greus. El far-
maceutic té un paper clau en la de-
teccio, revisié d’interaccions i suport
a I'adheréncia.

INTRODUCCIO

Segons el Global Burden of Di-
sease 2021, més de 1.900 milions de
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persones conviuen amb anémia. La
prevalenca es manté especialment
elevada en dones de 15-49 anys
(~34%) i en infants menors de cinc
anys (>40%). La deficiencia de ferro
representa aproximadament
terceres parts dels casos'.
Més enlla dels simptomes (fati-
ga, dispnea d’esforg, deteriorament
cognitiu), 'anémia s’associa a pitjor
pronostic en insuficiencia cardiaca,

dues

malaltia renal cronica (MRC), can-
cer i malaltia inflamatoria intestinal
(MI11)%4,

L’anemia ferropenica (AF) cons-
titueix la manifestacié hematologica
final d’'un estat de deficiencia de fe-
rro. Tanmateix, des d’'una perspecti-
va fisiopatoldgica, la ferropénia és el
procés primari i 'anémia n’és només
’expressi6 tardana. Per aquest mo-
tiu, el reconeixement preco¢ dels
canvis bioquimics i hematimétrics
és essencial en 'ambit del laboratori
clinic i de la practica farmacotera-
péutica®®.

El farmaceéutic és sovint el primer
professional
amb el pacient simptomatic, i té un
paper rellevant en la deteccio precog,
revisio farmacoterapéutica i suport a
'adheréncia.

FISIOPATOLOGIA>®

El ferro és un element essencial
implicat en multiples processos me-
tabolics, especialment en la sintesi
d’hemoglobina, el transport d’oxigen i

sanitari en contactar

el funcionament mitocondrial. El con-
tingut total de ferro en l'organisme
adult oscil-la entre 45 i 55 mg/kg de

y/ |



pes corporal. Aproximadament el 60-
70% es troba en el compartiment fun-
cional, principalment a I’hemoglobina;
un 20-30% correspon als diposits, en
forma de ferritina localitzada sobretot
al fetge, la medul-la Ossia i la melsa;
i aproximadament un 1% forma part
del compartiment de transport, unit a
la transferrina plasmatica. Aquest da-
rrer compartiment és altament dina-
mic i permet la mobilitzacio diaria de
20 a 30 mg de ferro, majoritariament
procedent del reciclatge eritrocitari.

L'absorcio intestinal del ferro té
lloc principalment al duodé i al jeju
proximal i depén de la seva forma
quimica. El ferro hemo, procedent
d’aliments d’origen animal, presenta
una elevada biodisponibilitat i és in-
ternalitzat mitjancant transportadors
especifics. El ferro no hemo, predo-
minant en aliments vegetals, es tro-
ba majoritariament en forma férrica
(Fe®*") i requereix reducciéo a forma
ferrosa (Fe?*) abans de ser transpor-
tat a l'interior de I'enterocit. Un cop
dins la cél-lula intestinal, el ferro pot
ser emmagatzemat en forma de ferri-
tina o bé exportat cap al plasma mit-
jancant la ferroportina, on sera oxidat
i unit a la transferrina.

La regulacié sistéemica del ferro
esta controlada fonamentalment per
’hepcidina, un péptid sintetitzat al
fetge que actua com a regulador cen-
tral de 'homedstasi ferrica. L'hepcidi-
na indueix la internalitzaci6 i degra-
dacio de la ferroportina, inhibint aixi
tant 'absorcio6 intestinal com I'allibe-
rament de ferro des dels macrofags
del sistema mononuclear fagocitic.
La seva sintesi augmenta en res-
posta a la inflamacio, especialment
mitjangant la interleucina 6, i també
quan els diposits ferrics estan ele-
vats. En canvi, disminueix en situa-
cions d’hipoxia, augment de I'eritro-
poesi o ferropénia. Aquesta regulacio
explica la diferéncia fisiopatologica
entre la deficiéncia absoluta de ferro
i la deficiéncia funcional associada a
processos inflamatoris. Figura 1.

Des del punt de vista fisiopatolo-
gic, la ferropenia pot desenvolu-
par-se a consequéncia de pérdues
croniques de sang, augment de re-
queriments, malabsorcié o altera-
cions en la regulaci6 mediada per
hepcidina. En adults, les pérdues
gastrointestinals
causa més frequent en homes i do-
postmenopausiques,

constitueixen la

nes mentre

Figura 1. Homeostasi del ferro: principals senyals activadors i inhibidors de la hepcidina.
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que en dones en edat fertil les pér-
dues menstruals son sovint el factor
determinant. La malabsorcié, com
en la malaltia celiaca o la gastritis
atrofica, també pot ser un mecanis-
me rellevant, aixi com la colonitzacio
per Helicobacter pylori. En contextos
d’inflamacioé cronica, el ferro queda
segrestat en el sistema reticuloendo-
telial per efecte de I’hepcidina, gene-
rant un estat de ferropenia funcional
amb diposits aparentment normals o
elevats perdo amb disponibilitat insu-
ficient per a l'eritropoesi.

DIAGNOSTIC

La progressio bioquimica de la fe-
rropénia és sequencial. Inicialment,
es produeix una disminucié dels di-
posits, reflectida per la reduccié de
la ferritina sérica. Posteriorment, dis-
minueix la saturacié de transferrina
(TSAT) i la siderémia. En fases més
avancgades apareixen alteracions en
el contingut d’hemoglobina reticulo-
citaria i, finalment, es desenvolupa
microcitosi i hipocromia amb dismi-
nuciéo de I'hemoglobina total. L'acti-
vacio del mecanisme inhibidor de la
sintesi de grup hemo en situacié de
deficit impedeix una sintesi adequa-
da de cadenes globiniques, la qual
cosa contribueix al desenvolupament
de microcitosi®®.

El diagnostic de I'AF es fonamenta
en la integracio de parametres hema-
tologics i bioquimics. L'estudi inicial
ha d’incloure hemograma complet,
recompte de
TSAT i marcadors d’inflamacié com
la proteina C reactiva. Tipicament,
I’AF es caracteritza per hemoglobina
disminuida, volum corpuscular mitja
inferior a 80 fL en fases establertes,
hemoglobina
reduida, augment de I'amplada de
distribucié eritrocitaria (o RDW, en
les seves sigles en anglés) i TSAT in-
ferior al 16% en abseéncia d’inflama-
cio. La ferritina disminuida confirma

reticulocits, ferritina,

corpuscular mitjana
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la deplecio dels diposits, tot i que la
seva interpretacié requereix prudéen-
cia atesa la seva naturalesa de reac-
tant de fase agudas®.

En preséncia d’inflamacio, insu-
ficiencia renal o hepatopatia, la fe-
rritina pot estar falsament elevada.
En aquests casos, s’accepten valors
de tall superiors per definir ferropé-
nia, habitualment entre 70 i 100 ug/L
segons el context clinic. En altres
situacions fins i tot s’han recomanat
valors superiors (per exemple, ferri-
tina <300 ng/mL en la insuficiéncia
cardiaca i en la malaltia renal croni-
ca en presencia d'un nivell de TSAT
inferior al 30%)"-".
cenari, parametres com el receptor
soluble de la transferrina (sTfR) i el
calcul del quocient sTfR/log ferritina
resulten especialment utils per dis-
criminar entre deficiéncia absoluta
i anémia inflamatoria. Igualment, el
contingut d’hemoglobina
taria (CHr o Ret-He) és un indicador
preco¢ de disponibilitat funcional de
ferro i permet monitorar la resposta
al tractament intravendés de mane-
ra anticipada respecte als canvis en
I’lhemoglobina total”®1213,

En aquest es-

reticuloci-

Les formes especials d’AF tenen
particular interés en I’ambit hospita-
lari. L'anémia associada a inflama-
cié es caracteritza per un augment
de citocines proinflamatories que
estimulen la sintesi d’hepcidina,
bloquejant I'alliberament de ferro
i reduint la produccié d’eritropoe-
tina. Analiticament, la ferritina pot
ser normal o elevada, mentre que la
TSAT i el contingut d’hemoglobina
reticulocitaria estan disminuits. En
aquest context, la identificacié de
ferropénia funcional és determinant
per establir la indicacié de ferro in-
travenos.

En la insuficiencia renal cronica,
'anémia és multifactorial. A la dismi-
nucié de la produccio d’eritropoetina
s’hi afegeix 'acumulacié d’hepcidina
per reduccio de la seva eliminacio re-

nal, aixi com I'estat inflamatori asso-
ciat. En aquests pacients, les guies
recomanen considerar tractament
amb ferro intravends quan la TSAT és
inferior al 20-30% i la ferritina inferior
a 100-300 pg/L, ja que I'absorcio oral
és sovint insuficient!.

L’AF refractaria es defineix com
la manca de resposta adequada a
una suplementacié oral correcta, un
cop descartats errors diagnostics o
coexistencia amb altres anémies mi-
crocitiques com les talassemies. Les
causes principals inclouen malaltia
celiaca no diagnosticada, gastritis
cronica atrofica i infeccio per Helico-
bacter pylori. En aquests casos, la
correccié de la causa subjacent és
imprescindible, i sovint és necessari
administrar ferro per via intraveno-
535'9'14.

La comprensio
del paper central
de I'hepcidina és

fonamental

per interpretar
correctament els
biomarcadors del
metabolisme del
ferro i diferenciar
entre deficiencia
absoluta

| funcional.

Taula 1. Medicacic sovint implicada en anémia/ferropénia o déficit de vitamina B12: mecanisme probahle
i intervencions practiques a farmacia (deteccio, consell i derivacid)?*%2%,

Medicacié Possihle mecanisme Accid del farmacéutic
AINE Lesio mucosa i microhemorragies di-  Revisar necessitat i durada; detectar simptom-
gestives; risc gs dalarma
acumulatiu amb Gs cronic. [melena,
rectorragia); recomanar
valoracio medica si sospita de perdua cronica.
Antiagre- Poden exacerbar sagnat de lesions di- ~ Detectar
gants / anticoagu-  gestives o ginecologiques subjacents.  menorragia/melena/hematiria; promoure consul-
lants ta; revisar duplicacions i adheréncia
IBP Hipoclorhidria i possible pitjor absor-  Revaluar indicacio i durada: si és possible, reduir a

cio; associacio poblacio-
nal amb risc augmentat de deficien-
cia de ferro.

dosi minima efectiva; si la ferropénia és
persistent, suggerir revisio medica de la
necessitat d'IBP.

Antiacids / calci/  Reduccit d'absorcié de ferro oral.

Recomanar separacio

Magnesi temporal: ferro Th abans 0 2 h després (segons el
fabricant).
Levotiroxina Ferro oral redueix absorcio de levotiro-  Separar =4 h; recomanar monitoratge de TSH si hi
xina, ha descompensacio o
s'inicia ferro.
Quinolones Ferro oral inhibeix absorcié de levotiro- -~ No administrar de forma concomitant
xina.
Levodopa, Ferro oral en redueix absorcio. Interval de varies hares entre farmacs.
L-metildopa
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MANEIG

PRINCIPIS GENERALS
| 0BJECTIUS DE TRACTAMENT
Els objectius del tractament de

'anémia son, de manera sistematica:
i. normalitzar la concentracié d’he-

moglobina (Hb)

ii. restaurar els diposits de ferro, mi-
nimitzar recaigudes
.identificar i tractar la causa subja-
cent (p. ex., sagnat digestiu o gi-
necologic, malabsorcié o inflama-
cio cronica)? 516,

En I'AF, la reposicio de ferro millo-
ra simptomes i qualitat de vida, pero
impacte clinic és incomplet si no
s’aborda I'etiologia; en adults, aixo
és especialment rellevant quan hi ha
perdua cronica o malabsorcio, i és
coherent amb les guies cliniques de
referéncia'®,

AVALUACIO | SEGUIMENT DE LA RESPOSTA
En pacients amb AF sense fac-
tors que limitin absorcio/adheréncia,
el seguiment recomanat combina res-
posta precog i resposta tardana:

* Reticulocits/ parametres eritropoé-
tics precogos: poden augmentar
dins la primera setmana (aprox.
7-10 dies) després d’iniciar ferro;
és util com a senyal primerenc de
resposta biologica (i/o de ferro dis-
ponible per a eritropoesi)®.

Hemoglobina: una resposta habitual
és un increment mesurable al cap
de 2-4 setmanes; moltes guies i revi-
sions cliniques consideren esperable
una pujada d’Hb de l'ordre de 1-2 g/
dL en 4-8 setmanes si el tractament
és efectiu i la causa no persisteix?.
Durada del tractament oral: un cop
normalitzada I’'Hb, es recomana con-

tinuar ferro oral 2-3 mesos (sovint
formulat com “3 mesos”) per reomplir
diposits i reduir recaigudes'®.

Després de ferro intravends (IV): la
ferritina pot reflectir I'administracio
recent més que el diposit real de ma-
nera transitoria; per aixo, es recoma-

na diferir el control de ferritina/TSAT
fins aproximadament 8-12 setmanes
després de completar el curs de ferro
IV, per interpretar millor I'estat férric
i evitar una sobre- o infravaloracié?.

Taula 2. Quan considerar ferro intravends i/o derivacio: criteris clinics,
analitics i de resposta al ferro oral >

Situacio

Accid recomanada

Intolerancia significativa a ferro oral

Ajust de pauta (dies alterns) i, si persisteix o és limitant,
considerar ferro IV segons circuit assistencial

Manca de resposta esperada

Revisar adheréncia, interaccions (antiacids/calci/
levotiroxina), perdues persistents, malabsorcid i diagnos-
tic; sical, ferro IV i estudi de causa.

Malabsorcio (celiaquia, cirurgia gastrica/bariatrica,
gastritis atrofica)

Ferro IV sovint preferent i investigacio etiologica dirigida

Mil activa, Hb baixa significativa o intolerancia previa a oral

Ferro IV com a primera linia en escenaris seleccionats (se-
gons consensos)

MRC amb anemia (especialment G5 o dialisi)

Seguir recomanacions especifiques: TSAT/ferritina/
Hb iintervals de control; considerar transicid a ferro [V si
oralinsuficient o mal tolerat

Necessitat de correccid rapida (preoperatori, simpto-
mes Severs)

Ferro IV i valoracio transfusional segons criteris cli-
nics i llindars

IV: intravends; MIl: malaltia inflamatoria intestinal; MRC: malaltia renal cronica; TSAT: index de saturacié de transferrina

L\

El diagnostic precis de
'anemia ferropenica
requereix contextualitzar
la ferritina en

presencia d'inflamacio

| incorporar parametres
reticulocitaris com a
indicadors precogos de
disponibilitat ferrica.

REFRACTARIETAT AL FERRO ORAL
Tot i que el ferro oral és prime-
ra linia en AF quan l'absorcio és rao-
nablement conservada,
canismes expliquen
o resposta suboptima:
1. Absorcio intestinal limitada (ca-
pacitat de transport finita) i de-
pendéncia de la solubilitat/ medi

tres me-

una fallida

luminal?1s,

2. Efectes adversos gastrointestinals
per ferro no absorbit (nausees,
dolor abdominal, restrenyiment/
diarrea), que comprometen I'ad-
heréncia?'®.

3. Augment agut d’hepcidi-
na post-dosi: assaigs mecanis-
tics en dones amb ferropénia han
mostrat que dosis de ferro (=60
mg d’elemental com FeSO,) in-
crementen I'hepcidina durant ~24
h i redueixen I'absorcié de la dosi
consecutiva'’.

Aquest tercer punt és clau per enten-

dre l'interes de pautes no consecuti-

ves. En dones amb AF, s’ha observat
que l'absorcié fraccionada pot ser
~40-50% més alta amb dosificacio
en dies alterns que amb dosificacio
en dies consecutius (comprant dies
amb hepcidina més baixa vs més
alta)'”'®. També hi ha assaigs con-
trolats aleatoritzats recents en ferro-
pénia sense anémia o en poblacions
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seleccionades que mostren que, a
igual dosi total, la pauta en dies al-
terns pot associar-se a menys efec-
tes adversos gastrointestinals, sense
diferéncies rellevants en ferritina, i
amb menor prevalencga de ferropénia
a 6 mesos?. Aixd qliestiona la pauta
“classica” d’altes dosis diaries i re-
forca esquemes més simples i tole-
rables'18,

FERRO ORAL: OPTIMITZACIO

PRACTICA DES DE FARMACIA

Les recomanacions actuals ten-
deixen a simplificar: iniciar amb un
comprimit al dia (formulacio ferrosa
estandard) i, si hi ha intolerancia,
passar a dies alterns abans de consi-
derar que el ferro oral “no funciona”'.

En termes practics (i adaptables a
formulacions disponibles), l'estrate-
gia d’interval pot formular-se aixi:

- Esquema inicial: 1 presa/dia
(preferentment una Unica presa; evi-
tar fraccionaments multiples si no
son necessaris)'®°.

*Si intolerancia o baixa adherén-
cia: 1 presa en dies alterns''81,
En ferropénia lleu o previsio d’in-
tolerancia, les autores recomanem
comengar directament amb aques-
ta pauta.

* Si cal mantenir aportacioé total set-
manal amb dies alterns: es recoma-

na administrar una dosi més alta en
dies alterns (p. ex., 200 mg vs 100
mg) per a optimitzar I'absorcié en-
front de les pautes consecutives®.

*Si després d’'un interval raonable
no hi ha resposta: revisar diagnos-
tic, adheréncia, interaccions, pér-
dues persistents o malabsorcio; i
plantejar estratégies alternatives
(ferro 1V) segons criteris clinics (ve-
geu Taula 2)?15,

INTERACCIONS | CONSELL
D’ADMINISTRACIO

Algunes interaccions d’us molt
frequent son especialment rellevants
a la farmacia comunitaria (Taula 1):

* Antiacids: disminueixen I'absorcio
del ferro oral; els fabricants recoma-
nen prendre el ferro 1 hora abans o
2 hores després de l'antiacid?’.

* Levotiroxina: el ferro oral pot re-
duir-ne I'absorcid; es recomana se-
parar la presa com a minim 4 hores
i monitorar control tiroidal si hi ha
sospita d’interaccio clinica?.

* Calci (p. ex., carbonat calcic): pot
disminuir I'absorcié del ferro; tam-
bé s’aconsella separacié (mateixa
logica que antiacids)?".

* Aliments/begudes amb polifenols
(p. ex., te/café) i altres factors die-
tétics poden disminuir I'absorcio; en
la practica, pot ser util individualit-

zar: si hi ha mala resposta, reforcar
presa amb separacié d’aquests ele-
ments i revisar adheréencia®'®.

FERRO [V: INDICACIONS,
FORMULACIONS | SEGURETAT
(TAULES 213)

Elferro IV és altament eficag i esta
recomanat quan el ferro oral és inefi-
cag, no tolerat o quan cal una reposi-
cio rapida, especialment si coexisteix
inflamacié activa o malabsorcié?3. En
malaltia inflamatoria intestinal (MII),
els consensos europeus afavoreixen
ferro IV com a primera linia en situa-
cions seleccionades (p. ex., malaltia
activa, Hb baixa significativa o into-
lerancia a la via oral)3.

En malaltia renal cronica (MRC),
les guies KDIGO (2026) defineixen
punts clau per al maneig: recomanen
utilitzar TSAT i ferritina com a marca-
dors estandard de monitoratge; pro-
posen intervals de controls segons
estadi (p. ex., com a minim anual en
G3, semestral en G4 i trimestral en
G5 o dialisi), i indiquen que si I'efec-
te del ferro oral és insuficient o la to-
lerancia és pobra després d’1-3 me-
sos, és raonable canviar a ferro V4.

Pel que fa a seguretat:

e Anafilaxi i hipersensibilitat: és
un esdeveniment rar, pero la inci-
dencia varia segons formulacio.

Taula 3. Ferro oral versus ferro intravends: avantatges, limitacions, quan escollir cada via
i punts practics de seguiment. Basada en recomanacions de guies i revisions cliniques®*5%%,

Ferro oral Ferro intravends

Inici d'accio Meés lent; resposta d'Hb en Replecit de diposits més rapida; Util si cal correccio rapida.
setmanes.

Tolerahilitat Limitada per efectes Gl; adherencia Hipersensibilitat/anafilaxi rara pero possible; administra-

sovint compromesa.

ci6 en entorn sanitari,

Quan és preferent

AF lleu/moderada amb absorcid preservada.

Malabsorcit, inflamacit activa (p. ex. Mil}, fracas/
intolerancia a oral, necessitat de rapidesa.

Monitoratge Reticulocits/parametres precocos (= 1setmana) i Hh a 2-8 setmanes; continuar Ferritina/TSAT en el seguiment; interpretar amb pruden-
2-3 mesos postnormalitzacio Hb. cia precogment i preferir control diferit si cal estimar dipo-
sitreal.
Recursos Accessible i de baix cost, pero interaccions freglients. Cost/logistica d'infusio; menor accessibilitat segons cir-

cuit; pot reduir visites si la formulacié permet dosis
elevades.

AF: anemia ferropénica; MIl: malaltia inflamatoria intestinal.
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El maneig eficac de
'anemia ferropenica
exigeix una estrategia
integral que inclogui
reposicio adequada,
seguiment estructurat
| tractament de la
causa subjacent
abans de considerar
ferro intravenos.

En una cohort de Medicare (2013—
2018), les taxes ajustades d’ana-
filaxi per 10.000 primeres adminis-
tracions van ser molt baixes, amb
valors aproximats de 0,8-1,2 per
a carboximaltosa férrica i sacarosa
férrica, i més altes per a dextra de
ferro i ferumoxitol'®. Estudis previs
també mostraven risc relatiu més
alt amb dextra de ferro respecte a
formulacions no dextra?.

* Hipofosfatémia: és una complica-
cio reconeguda d’algunes formula-
cions de ferro |V, relacionada amb
'eix ferro—fosfat i increments de
FGF23; pot ser clinicament relle-
vant si és prolongada o en pacients
amb risc ossi, i pot justificar moni-
toratge del fosfat en cursos repetits
o en pacients vulnerables?*.

TRANSFUSIO
DE CONCENTRATS
D’HEMATIES

La transfusié no corregeix la cau-
sa ni reomple diposits de ferro; s’ha
de reservar a situacions selecciona-
des (p. ex., inestabilitat hemodina-
mica, isquémia/hipoxia simptomatica
greu, anémia critica amb compromis
clinic), mantenint una estratégia glo-
bal que inclogui la correccié del défi-
cit i el tractament etiologic?2°.

L\

Les guies AABB (2023) recoma-
nen una estratégia restrictiva en
adults hospitalitzats hemodinamica-
ment estables, considerant transfu-
si6 quan Hb <7 g/dL; i permeten llin-
dars més alts en subgrups segons
evidéncia d’assaigs (p. ex., 7,5 g/
dL en cirurgia cardiaca i 8 g/dL en
cirurgia ortopedica o cardiopatia
previa)?.

ROL DEL_
FARMACEUTIC

El farmaceutic pot contribuir de
manera decisiva en tres moments: (i)
sospita clinica i triatge, (ii) revisié de
medicacio i habits amb risc, i (iii) su-
port a 'adheréncia i a la seguretat del
tractament?s.

SOSPITA CLINICA
| TRIATGE: SIGNES D’ALARMA

Simptomes d’anémia que mo-

tiven sospita d’AF (especial-
ment si s6n nous o progressius) in-
clouen astenia, dispnea d’es-

forg, palpitacions, mareig i pal-lidesa.
En ferropénia, poden aparéixer sig-
nes com pica o coiloniquia, i poden
orientar el consell cap a confirma-
cié analitica i recerca de causa®.

REVISIO DE MEDICACIO
| FACTORS DE RISC

La revisio farmacoterapéutica per-
met identificar causes potencials o
factors que perpetuen I'anémia/ferro-
pénia: risc hemorragic, malabsorcio,
o deficits vitaminics induits per far-
macs (taula 1)3,4,15,21,22,26-28_

Suport a 'adherencia i seguretat

L’adhesio a ferro oral disminueix
habitualment per efectes gastroin-
testinals; la intervencié farmaceéutica
pot ser determinant si anticipa i nor-
malitza els efectes adversos (femtes
fosques), es proposa ajust de pauta
(p. ex., dies alterns) i garanteix la se-
paracio d’interaccions (antiacids, cal-
ci, levotiroxina)'s18:21.22,

VIGILANCIA ESPECIFICA:
IBP CRONICS

IBP: I'is cronic d’inhibidors de la
bomba de protons s’ha associat a un
risc més alt de deficiéncia de ferro en
estudis poblacionals; per exemple,
en un estudi cas-control amb la Cli-
nical Data-
link (CPRD), I'Gis continu 21 any es va
associar a un increment del risc (OR
ajustada 3,60). Aixo dona suport a re-
valuar indicacio i durada, i a utilitzar

Practice  Research

la dosi minima efectiva quan siguin
necessaris?.

CONCLUSIONS

la comprensié de la fisiopatolo-
gia de la ferropénia, especialment
del paper central de I'hepcidina, és
essencial per interpretar adequada-
ment els biomarcadors disponibles al
laboratori clinic.

La diferenciacié entre deficiencia
absoluta i funcional, I'is de parame-
tres reticulocitaris avancats i la con-
textualitzacio dels valors de ferritina
en preséncia d’inflamacié son ele-
ments clau per a un diagnostic precis
i per orientar I'estrategia terapeutica
meés adequada.

El tractament eficag de I'AF re-
quereix una estratégia integral: la
normalitzacié de I'Hb és un objectiu
necessari, pero insuficient; cal reom-
plir diposits i, sobretot, identificar i
tractar la causa subjacent (sagnat,
malabsorcié o inflamacio).

L’optimitzacioé de la pauta oral i el
seguiment adequat son claus abans
de considerar fracas terapéutic: la
resposta s’ha de saber avaluar (crisi
de reticulocits 7—10 dies, inici d’'incre-
ment d’Hb en 2-4 setmanes, mante-
niment de tractament 2—3 mesos per
restaurar diposits).

Valorar esquemes en dies alterns,
que poden millorar absorcio i toleran-
cia; només després de revisar ad-
heréncia, interaccions o malabsorcid
s’ha de plantejar ferro intravenés. B
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Romosozumab: un anticos
monoclonal amb accio dual
pel tfractament de I'osteoporosi

postmenopausica greu

RESUM

L'osteoporosi és una malaltia siste-
mica que cursa amb una disminuci6 de
la densitat mineral ossia i un augment
del risc de fractures, especialment en
dones postmenopausiques. Romoso-
zumab és un anticos monoclonal huma-
nitzat amb un mecanisme d’acci6 dual:
estimula la formacié ossia i inhibeix la
resorcio, fet que contribueix a restaurar
la qualitat i la massa Ossia. Ha demos-
trat una reduccio significativa del risc de
fractures vertebrals i no vertebrals en
dones amb osteoporosi postmenopau-
sica greu. Amés, ha mostrat increments
clinicament rellevants en la densitat
mineral ossia. No obstant aix0, el seu
Us s’associa a un augment d’esdeveni-
ments cardiovasculars greus. Romoso-
zumab esta contraindicat en pacients
amb antecedents recents d’infart de
miocardi o ictus. Malgrat aix0, romoso-
zumab representa una opcio terapéuti-
ca eficag per a pacients amb osteoporo-
si postmenopausica greu i molt alt risc
de fractura.

INTRODUCCIO

L'osteoporosi és una malaltia siste-
mica progressiva del sistema esquelé-
tic, definida per I'Organitzacié Mundial
de la Salut (OMS) el 1994 com una
disminuci6 de la massa ossia i un de-
teriorament microarquitectonic del teixit
ossi, amb un augment corresponent de
la fragilitat 0ssia i risc de fractures. Se’n

L\

distingeixen dues formes principals:
I'osteoporosi primaria (inclosa la post-
menopausica i la senil), i la secundaria,
associada a causes identificables com
el tractament prolongat amb glucocor-
ticoides, I'hipogonadisme, la malaltia
celiaca, entre altres’.

Les fractures per fragilitat son la
consequéncia clinica més rellevant de
I'osteoporosi i representen una impor-
tant causa de morbiditat i mortalitat, a
meés de suposar una elevada carrega
econdmica i social. Aquestes fractures
afecten sobretot la columna vertebral, el
maluc, I'avantbrag distal i 'humer proxi-
mal?. Les vertebrals sén les més fre-
quents i sovint passen desapercebudes
per ser asimptomatiques, perd poden
provocar dolor, discapacitat funcional i
recurréncia. Les fractures de maluc sén
les més greus, amb una mortalitat a curt
termini del 12-40%, una recuperacio
lenta i sovint incompleta, i una elevada
taxa d’institucionalitzacio®. En canvi, les
fractures de I'avantbrag distal i de I'hu-
mer proximal solen tenir una evolucio
funcional més favorable.

La preséencia de fractures per fragi-
litat, defineix I'osteoporosi com a greu.
Una fractura prévia de fragilitat duplica
el risc de noves fractures, especialment
de maluc. En aquest context, la preva-
lenca de I'osteoporosi és elevada: afec-
ta aproximadament el 21% de les do-
nes entre 50 i 84 anys, i es calcula que
1 de cada 3 dones de més de 50 anys
patira una fractura per fragilitat al llarg
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de la vida*. Hi ha una important varia-
bilitat geografica en la seva incidencia,
amb taxes més altes al nord d’Europa.
A Espanya, el risc de fractura major en
dones amb fractura prévia és del 9%,
inferior al de paisos com Dinamarca o
els Estats Units °.

La valoracié del risc de fractura es
basa tant en la densitat mineral Ossia
(DMO), mesurada mitjangant absorcio-
metria de raigs X d’energia dual (DXA),
com en factors clinics com I'edat avanca-
da, la menopausa precog, I'is de gluco-
corticoides, el consum de tabac i alcohol,
o l'antecedent personal de fractura per
fragilitat. Aquest darrer és el predictor cli-
nic més potent de noves fractures, inde-
pendentment dels valors de DMO. Per
aixo, actualment es considera prioritari
identificar els pacients amb risc de frac-
tura, més que no pas limitar-se a la clas-
sificacié densitométrica classica (T-sco-
re < -2,5), que presenta limitacions com
a Unica eina diagnostica®.

FISIOPATOLOGIA DE L'OSTEOPOROSI

L'osteoporosi és una malaltia silen-
ciosa i progressiva que esdevé una de
les principals causes de fragilitat ossia
i fractures en la poblacié adulta, espe-
cialment en dones postmenopausiques
i homes d’edat avancada. Aquesta pa-
tologia es caracteritza per una pérdua
de massa Ossia i alteracions en la mi-
croarquitectura del teixit ossi, fet que
condueix a una disminucio de la resis-
téncia mecanica dels ossos?.

L'os és un teixit viu que es renova
constantment a través del procés de
remodelacid ossia. Aquest fenomen
permet substituir 'os vell o danyat per
0s nou, assegurant la seva funcionalitat
i resisténcia. La remodelacié es duu a
terme mitjangant I'accidé coordinada de
tres tipus de cél-lules: els osteoclasts,
que destrueixen l'os vell mitjancant la
resorcio; els osteoblasts, responsables
de formar os nou i mineralitzar-lo, i els
osteocits, que actuen com a sensors
mecanics i regulen el cicle de remode-
lacié. En condicions normals, aquest

procés es manté en equilibri, perd en
I'osteoporosi, aquest mecanisme es
descompensa, augmentant [Iactivitat
dels osteoclasts i provocant que es per-
di més os del que es pot regenerar.

Un dels factors principals que con-
tribueix a aquest desequilibri és la
manca d’estrogens, especialment en
dones després de la menopausa. Els
estrogens inhibeixen I'activitat dels os-
teoclasts i fomenten la produccio de
I'osteoprotegerina (OPG), una molecula
que bloqueja l'accié del lligand del re-
ceptor activador del factor nuclear ka-
ppa-b (RANKL), que és un activador
dels osteoclasts. EI RANKL s’uneix al
seu receptor activador del factor nu-
clear kappa-b (RANK) situat a la su-
perficie dels osteoclasts per iniciar la
ressorcio ossia®. Quan disminueixen els
nivells d’estrogens, augmenta la relacio
RANKL/OPG, fet que accelera la resor-
ci6 ossia. Altres factors hormonals, com
la parathormona (PTH) o el calcitriol
(la forma activa de vitamina D), també
influeixen en aquest procés, incremen-
tant el recanvi ossi o afectant la mine-
ralitzacié®.

Amés de la densitat 0ssia, la qualitat
del teixit ossi és un factor determinant
de la fragilitat 0ssia. Aquesta qualitat in-
clou aspectes com la microarquitectura,
la mineralitzacio i la viabilitat cel-lular.
Amb l'osteoporosi, les trabécules 0Os-
sies es tornen més primes, desconnec-
tades o perforades, debilitant 'entramat
intern de I'os i reduint-ne la resisténcia.
També s’incrementa la porositat del
teixit cortical, fet que contribueix a la
fragilitat. Les alteracions en la minera-
litzacié poden fer que I'os sigui massa
rigid i propens a fractures, mentre que
'acumulacié de microdanys, com les
microfissures no reparades, augmenta
el risc de fractura. Finalment, la pérdua
de viabilitat dels osteocits, que actuen
com a mecanosensors, redueix la capa-
citat de l'os per detectar estrés mecanic
i iniciar la renovacié adequada.

En conjunt, la fisiopatologia de I'os-
teoporosi revela la complexitat del teixit
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ossi i la importancia d’'un equilibri acu-
rat entre resorcido i formacio. Aquest
coneixement és clau per entendre la
malaltia i desenvolupar tractaments que
redueixin el risc de fractures, mantenint
la qualitat de vida dels pacients afectats.

TRACTAMENT DE L'OSTEOPOROSI

L'objectiu principal del tractament
de l'osteoporosi és minimitzar el risc
de fractures, especialment les fractu-
res de maluc, ja que son les que tenen
un impacte clinic més significatiu en la
salut i qualitat de vida dels pacients®.
L'augment de la DMO i la millora dels
marcadors de remodelat ossi es consi-
deren objectius secundaris, que perme-
ten monitorar la resposta al tractament,
perd no representen per si mateixos
I'eficacia clinica definitiva. Els tracta-
ments farmacologics per a l'osteoporosi
poden reduir el risc de fractura entre un
50% iun 70%".

El tractament actual de I'osteoporo-
si greu en dones amb alt risc de frac-
tura sol incloure terapia farmacologica,
juntament amb mesures no farmacolo-
giques basiques. Aquestes ultimes in-
clouen modificacié de factors de risc,
com ara la practica regular d’exercici
fisic amb carrega o resistencia, una ali-
mentacio adequada amb suficient calci i
vitamina D, evitar I'is de tabac i alcohol,
i mesures per prevenir caigudes (millora
de I'entorn, revisié de medicacio i Us de
calgat adequat).

Es essencial iniciar el tractament
farmacologic amb una avaluacié ex-
haustiva del risc de fractures i fer un se-
guiment regular per monitorar I'eficacia
i detectar possibles efectes adversos.
S’ha de realitzar un seguiment periodic
de la DMO i avaluar la resposta al trac-
tament. Aix0 permet ajustar les estrate-
gies de tractament segons les necessi-
tats individuals de cada pacient.

A la taula 1 es detallen les caracte-
ristiques principals de les opcions de
tractament farmacologic per I'osteopo-
rosi disponibles en el nostre ambit.

La tria del tractament farmacologic

y/ |



dependra del perfil del pacient i es re-
serva principalment per a aquells amb
alt risc de fractura. Sempre s’ha d'acom-
panyar d’'una correcta administracié de
calci i vitamina D, que sén fonamentals
per optimitzar I'eficacia dels farmacs.
L'adheréncia al tractament és clau per
garantir la reduccié efectiva del risc de
fractures; una mala adheréncia pot com-
prometre significativament els beneficis
terapeutics. Per tant, és fonamental el
monitoratge i 'acompanyament dels pa-
cients per millorar la seva adherencia.

Els agents antiresortius, com els
bisfosfonats (alendronat, risedronat, zo-
ledronat) i el denosumab, tenen com a
funcio principal frenar la resorcié ossia.
No obstant aix0, els medicaments an-
tiresortius per si sols no son suficients
per restaurar l'arquitectura esqueléti-
ca®. Els bisfosfonats orals s’administren
habitualment durant 5-10 anys, pero
no s’ha demostrat benefici més enlla
d’aquest periode, per la qual cosa el
seu maneig ha de ser individualitzat. El
zoledronat és una alternativa intraveno-
sa per a pacients amb intolerancia oral.
El denosumab, un anticos monoclonal
d'administracié subcutania cada sis me-
sos, ha mostrat una reduccio en fractu-
res vertebrals i no vertebrals. E1 2019 es
va comunicar un increment en el risc de
fractures vertebrals mdultiples després
de suspendre el tractament amb deno-
sumab, especialment en pacients amb
fractures prévies®.

Entre els moduladors selectius del
receptor d’estrogens (MSRE), com el
raloxife i el bazedoxifé, que també te-
nen un efecte antiresortiu, s’ofereix una
alternativa especialment indicada en
dones postmenopausiques amb risc
intermedi de fractura. Aquests farmacs
redueixen el risc de fractures vertebrals
gracies a la seva accio estrogen-like se-
lectiva sobre l'os, perd s’han associat a
esdeveniments trombotics.

Posteriorment, s’han incorporat far-
macs osteoanabolics com la teriparatida,
l'abaloparatida i el romosozumab. El ro-
mosozumab destaca pel seu mecanisme
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d’accio dual: estimula la formacié d'os i,
alhora, inhibeix la resorcid Ossia, cosa
que contribueix a restaurar I'arquitectura
esquelética i a reduir el risc de fractures.

ROMOSOZUMAB
MECANISME D'ACCIO

L'esclerosteosi i la malaltia de van
Buchem son condicions genétiques ca-
racteritzades per una alta massa ossia
i una disminucio del risc de fractures a
causa de la gran quantitat d'os. Aques-
tes malalties es deuen a anomalies en
el gen SOST, que codifica per a l'escle-
rostina, una proteina que regula la for-
macioé ossia'.

L'esclerostina actua inhibint la via
de senyalitzacio Wnt, que esta impli-
cada en la formacié d'os. Quan la via
de Wnt es bloqueja, la formacié ossia
disminueix i, en canvi, quan s'activa,
augmenta la formacié d'os i redueix la
resorcio ossia"'.

Aquesta comprensié de la via de
Wnt ha conduit al desenvolupament de
medicaments com el romosozumab, un
anticos monoclonal que inhibeix I'escle-
rostina, activant aixi la via Wnt i promo-
vent la formacié ossia.

Romosozumab és un anticos mono-
clonal humanitzat 1IgG2 que actua com
un inhibidor de l'esclerostina, una pro-
teina produida pels osteocits que regula
el metabolisme de I'os i inhibeix la seva
formacié. Presenta un mecanisme d’ac-
ci6 dual: incrementa la formacio d'os mi-
tjangant l'activacio dels osteoblasts i la
produccié de matriu 0ssia, alhora que re-
dueix la resorcio ossia mitjangant canvis
en la produccié de mediadors dels os-
teoclasts. Aquest efecte dual no només
augmenta la DMO, siné que també millo-
ra la qualitat 0ssia, fet que és fonamental
per reduir el risc de fractures.

INDICACIO TERAPEUTICA

Segons la fitxa tecnica, el romoso-
zumab esta indicat per al tractament
de dones postmenopausiques amb
osteoporosi greu i molt alt risc de frac-

tura. D’acord amb el sistema de fi-
nangament public del nostre entorn, el
cercador d'informacio sobre la situacio
de finangcament dels medicaments (BI-
FIMED) estableix que el romosozumab
és financat exclusivament per a dones
postmenopausiques amb osteoporosi
greu i molt alt risc de fractura, definides
com aquelles amb: fractura vertebral per
fragilitat recent (menys de 24 mesos),
fractura de maluc per fragilitat en els ul-
tims 12 mesos, o fractures multiples per
fragilitat en qualsevol localitzacié™.
Amés, el seu Us ha d’estar restringit a
I'ambit de serveis especialitzats (reuma-
tologia, endocrinologia, traumatologia,
geriatria 0 medicina interna), amb expe-
riencia en el maneig de l'osteoporosi.

DOSI | ADMINISTRACIO

Romosozumab es presenta en una
ploma precarregada per a administra-
cié subcutania (SC) i conté 105 mg (90
mg/mL). La dosi recomanada és de 210
mg al mes, mitjancant dues injeccions
consecutives, durant un maxim de 12
mesos™®. Es essencial complementar
el tractament amb calci i vitamina D. En
finalitzar el cicle de 12 mesos, es reco-
mana iniciar un tractament antiresortiu
per mantenir els guanys en DMO.

FARMACOCINETICA

Romosozumab s'ha avaluat en di-
versos assaigs clinics de fase 1 en ho-
mes sans i dones postmenopausiques,
administrant dosis Uniques o multiples.
Romosozumab va mostrar una farmaco-
cinetica no lineal, on l'exposicié al medi-
cament augmenta a un ritme més gran
amb dosis més altes. L'absorcio es pro-
dueix principalment a través del drenat-
ge limfatic i la difusio a través dels vasos
sanguinis. Els anticossos monoclonals,
com el romosozumab, es metabolitzen
principalment mitjangant catabolisme
intracel-lular, sense un paper significatiu
en l'excrecio hepatica o renal. La satura-
ci6 del procés d'endocitosi mediada per
receptors a dosis altes també contribueix
a la farmacocinética no lineal®.

CASOS CLINICS / 13



EFICACIA
Reduccio de fractures

L'eficacia clinica de romosozumab
s’ha analitzat en dos estudis principals:
FRAME i ARCH. L'estudi FRAME va ser
un assaig clinic internacional, aleatorit-
zat, de fase 3, doble cec, controlat amb
placebo i amb grups paral-lels, que va
incloure 7.180 dones amb osteoporosi
postmenopausica amb un T-score en-
tre —2,5 i —=3,5 al maluc o al coll femo-
ral. Les caracteristiques basals de la
poblacio de I'assaig van ser: dones de
71 anys, el 14% presentava una frac-
tura vertebral, el 4% en tenia dues o
més, i una DMO de -2,7 a la columna
vertebral, —=2,5 al maluc i =2,75 al coll
femoral. Les participants van ser assig-
nades a rebre romosozumab (210 mg
mensual) o placebo durant els primers
12 mesos, seguits en ambdos grups per
denosumab (60 mg cada 6 mesos) du-
rant 'any seguent'®.

Les variables principals de I'estudi
van ser la incidéncia acumulada de no-
ves fractures vertebrals a 12 i 24 me-
sos. Entre les variables secundaries
preespecificades es van incloure la in-
cidéncia acumulada de fractures clini-
ques (definides com la combinacié de
fractures no vertebrals i fractures verte-
brals simptomatiques), fractures no ver-
tebrals, fractures no vertebrals majors,
noves fractures vertebrals o empitjora-
ment de les preexistents, fractures de
maluc, fractures osteoporotiques ma-
jors i multiples fractures vertebrals no-
ves o empitjorades, tant a 12 com a 24
mesos. Els resultats van mostrar una
reduccio estadisticament significativa
del risc de fractures vertebrals radiolo-
giques amb romosozumab respecte al
placebo: un 73% a 12 mesos (0,5% vs.
1,8%) i un 75% a 24 mesos (1,6% vs.
2,5%).

En termes de fractures no verte-
brals, es va observar una reducci6 del
25%, perd no va ser estadisticament
significativa.

D’altra banda, l'estudi ARCH va ser

un assaig clinic internacional, aleatorit-
zat, de fase 3, doble cec i amb compa-
rador actiu, que va incloure 4.093 do-
nes amb osteoporosi postmenopausica
greu i risc elevat de fractura, amb una
mitjana d’edat de 74 anys, T-score <
—2,5 i almenys una fractura osteoporo-
tica prévia'’. Les participants van ser
assignades a rebre romosozumab (210
mg mensual durant 12 mesos) seguit
d’alendronat oral (70 mg setmanal) o
bé alendronat durant tot 'estudi. Les
variables principals van ser la incidén-
cia de fractures vertebrals noves a 24
mesos i la incidéncia de fractures clini-
ques. Entre les variables secundaries
es van incloure fractures no vertebrals,
fractures de maluc i altres tipus de frac-
tures osteoporotiques™®. Els resultats
van mostrar que romosozumab seguit
d’alendronat va reduir significativament
el risc de fractura al cap de 24 me-
sos, va tenir una reduccié del 48% en
les fractures vertebrals en comparacio
amb el grup d'alendronat sol (6,2% vs
11,9%), i una disminucié del 27% en
fractures cliniques (vertebrals simp-
tomatiques i no vertebrals) (9,7% vs
13%) al cap de 33 mesos'. Leficacia
clinica de romosozumab ha quedat de-
mostrada en dos assaigs clau, FRAME i
ARCH, on va reduir de manera estadis-
ticament significativa el risc de fractures
vertebrals i cliniques en dones amb os-
teoporosi postmenopausica, amb una
reduccio de fins al 73% de fractures
vertebrals a 12 mesos en comparacio
amb placebo (FRAME), i del 48% a 24
mesos en comparaciéo amb alendronat
(ARCH)6.18,

DMO

Romosozumab ha demostrat incre-
ments significatius en la DMO en diver-
sos assaigs clinics, tant de fase 2 com
de fase 31921,

En un estudi de fase 2, aleatorit-
zat i controlat amb placebo, es van in-
cloure 419 dones postmenopausiques
amb osteoporosi. Les pacients van re-
bre romosozumab en diferents dosis i
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frequiéncies, comparat amb placebo,
alendronat o teriparatida durant un any.
L'objectiu principal era avaluar el can-
vi percentual en la DMO de la columna
lumbar. Els majors guanys es van ob-
servar amb la dosi de 210 mg mensual,
amb un augment de I'11,3% en la co-
lumna lumbar, 4,1% al maluc i 3,7% al
coll femoral®.

En l'estudi FRAME, la DMO es va
considerar una variable secundaria.
Romosozumab va produir increments
sostinguts i significatius en la DMO,
superiors als del grup placebo. A 12
mesos, es va observar un augment del
13,3% ala columna lumbar i del 6,9% al
maluc. A 24 mesos, els guanys es van
mantenir: 17,6% a la columna lumbar i
8,8% al maluc’®.

En l'estudi ARCH, també es van
observar increments importants de la
DMO amb romosozumab: un augment
del 13,7% a la columna lumbar i del
6,2% al maluc a 12 mesos, en com-
paracié amb un 5% i 2,8%, respectiva-
ment, amb alendronat'.

Finalment, l'estudi STRUCTURE,
un assaig clinic aleatoritzat de fase 3
amb disseny obert i comparacio activa,
va incloure 436 dones amb osteoporosi
préviament tractades amb bisfosfonats.
Les pacients van rebre romosozumab o
teriparatida durant 12 mesos. L'objec-
tiu principal era el canvi en la DMO al
maluc. Romosozumab va aconseguir
un augment del 2,6% al maluc, mentre
que amb teriparatida es va observar
una pérdua del 0,6%, amb una diferén-
cia significativa del 3,2%?2'. També es
van observar millores en la forga Ossia
i la DMO amb romosozumab. En ge-
neral, I'is de romosozumab després
d'alendronat va mostrar guanys menors
de DMO en comparacié6 amb el seu
Us abans dels antiressortius. Aquests
resultats suggereixen que administrar
romosozumab abans d’'un agent anti-
resortiu com l'alendronat podria ser la
seqliencia Optima per maximitzar els
guanys en DMO i reduir el risc de frac-
tures?021,
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Marcadors de remodelat ossi

Al'estudi de fase 2 mencionat prévia-
ment, els marcadors de formacio ossia,
com el procol-lagen tipus 1 amino-ter-
minal (P1NP), van mostrar un augment
transitori durant el primer mes, mentre
que els marcadors de resorcid Ossia,
com el telopeptid C-terminal del col'la-
gen tipus | (CTX), van disminuir progres-
sivament amb el tractament. Aquesta
resposta suggereix un augment inicial
en la formacio ossia seguit d'una dismi-
nucio prolongada en la resorcio, creant
una finestra osteoanabdlica important.
En contrast, amb teriparatida, tant els
marcadors de formacié com els de re-
sorcio 0ssia es van mantenir elevats. En
el grup alendronat, ambdds marcadors
(P1NP i CTX) van disminuir®.

SEGURETAT

Els efectes adversos més comuns
inclouen reaccions al lloc de la injeccio
(dolor, enrogiment), cefalees, nasofa-
ringitis i dolor muscular o esquelétic.
Aquestes reaccions van ser lleus i tran-
sitories, amb una incidéncia lleugera-
ment superior en el grup romosozumab
(fins al 5,3%) en comparacié amb altres
tractaments™

També s'han identificat efectes ad-
versos greus, pero poc frequents, com
l'osteonecrosi de la mandibula, la frac-
tura atipica de fémur i la hipocalcemia'®.

En aquest sentit, romosozumab esta
contraindicat en pacients amb hipocal-
cémia i en aquells amb antecedents
d’hipersensibilitat al principi actiu o a
algun excipient.

Una de les principals preocupacions
de seguretat associades a romosozu-
mab és el possible augment del risc
cardiovascular. En I'estudi ARCH es va
observar una major incidéncia d’esde-
veniments cardiovasculars greus, com
l'infart agut de miocardi i lictus, en el
grup tractat amb romosozumab, espe-
cialment durant el primer any, la inciden-
cia d'esdeveniments cardiovasculars
majors va ser del 2,5% amb romosozu-
mab versus 1,9% amb alendronat'’.

A causa d’aquest perfil de seguretat,
tant la FDA com 'EMA contraindiquen
I'ts de romosozumab en pacients amb
antecedents recents (Ultim any) d’infart
agut de miocardi o accident cerebro-
vascular'2. A més, és essencial avaluar
acuradament els factors de risc cardio-
vascular abans d’iniciar el tractament,
especialment en pacients amb malaltia
cardiovascular establerta, dislipémia,
hipertensio arterial, diabetis mellitus, ta-
baquisme o insuficiéncia renal.

A més, en I'estudi BRIDGE, realitzat
en homes amb osteoporosi, es va ob-
servar una tendéncia a més incidéncia
de problemes cardiovasculars amb ro-
mosozumab (4,9%) comparat amb pla-
cebo (2,5%), tot i que Il'estudi no tenia

poténcia estadistica per treure conclu-
sions definitives?.

Dades recents provinents d’estu-
dis observacionals han aportat més
informacié sobre el perfil de seguretat
cardiovascular del farmac. Un estudi
multinacional retrospectiu, realitzat per
Stokar i Szalat, va avaluar la seguretat
cardiovascular del farmac en condi-
cions de vida real?®. Es van analitzar
dades de més de 130 milions de regis-
tres meédics electronics, i es va compa-
rar la seguretat cardiovascular de romo-
sozumab amb els analegs de 'hormona
paratiroidea (teriparatida i abaloparati-
da)®. Els resultats van mostrar que ro-
mosozumab es va associar amb una
menor incidéncia d'esdeveniments
cardiovasculars greus i de mortalitat en
comparacié amb els analegs de PTH,
tot i que el disseny observacional de
I'estudi té limitacions. Per contra, un es-
tudi observacional realitzat al Japo, va
informar d’'una incidencia més elevada
d’esdeveniments cardiovasculars greus
i de mortalitat amb romosozumab, es-
pecialment en aquells amb antecedents
de malaltia cardiovascular. Aquests re-
sultats reforcen la necessitat de selec-
cionar acuradament els pacients abans
d’iniciar el tractament amb romosozu-
mab, tenint en compte el seu perfil de
risc cardiovascular.

Paper del farmaceutic en el segui-
ment dels pacients amb osteoporosi

Taula 1. Tractament de I'osteoporosi en dones postmenopausigues. Elaboracio propia.

MECANISME D'ACCIO MEDICAMENT VIA D’ADMINISTRACIG DOSI HABITUAL
Acid alendronic Oral 70 mg/setmana
Risedronat Oral 75mg dia1i2/mes
Bifosfonats A
Acid ibandronic Oral 150 mg/mes
Antiresortiu Acid zoledronic Intravenosa 5 mg/any
Raloxife Oral 60 mg/dia
MSRE
Bazedoxife Oral 20 mg/dia
AcantiRANKL Denosumab Subcutania 60 mg /6 mesos
Osteoanabolic Teriparatida Subcutania 20 meg/dia
Mecanisme dual Romosozumab Subcutania 210 mg/mes

MSRE: moduladors selectius del receptor estrogenic; Ac antiRANKL: anticos monoclonal que blogueja el lligand de l'activador del receptor del factor nuclear kappa-b.
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Els farmaceutics, siguin comunitaris,
hospitalaris o d’atencié primaria, tenen
un paper fonamental en el seguiment
farmacoterapéutic dels pacients amb
osteoporosi. Es essencial conéixer la
fisiopatologia de l'osteoporosi i les op-
cions terapéutiques disponibles. En
molts casos, els pacients acudeixen a
I'cficina de farmacia per obtenir consells
sobre els tractaments o per gestionar
els efectes adversos dels medicaments.

Els farmaceutics poden contribuir a
millorar la informacié que tenen les pa-
cients sobre les mesures preventives,
els factors de risc per a l'osteoporosi i
la importancia del tractament. Aixo in-
clou I'educacio sobre els farmacs pel
tractament de l'osteoporosi, aportant
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Innovacid i Salut Digital

Experiéncia i reptes d’un

programa de telemedicina
basat en el maneig integral

de persones que viuen amb el
virus de la immunodeficiéncia
humana (PVVIH) en fractament
antiretroviral (MTAR-Study)

RESUM:

La salut digital i, en particular, les ei-
nes basades en salut mobil (mHealth)
ofereixen noves oportunitats per al se-
guiment de pacients amb malalties cro-
nigues, com les persones que viuen amb
el virus de la immunodeficiéncia humana
(PVVIH), en un context marcat per I'aug-
ment de I'esperanga de vida i la creixent
complexitat assistencial. Aquest article
descriu I'experiéncia d'implementacio
d’un programa de telemedicina basat en
una plataforma web i una aplicacié mobil
per al seguiment de pacients en tracta-
ment antiretroviral en un hospital terciari.

El projecte es va estructurar en qua-
tre fases: una fase qualitativa inicial amb
PVVIH i professionals orientada al dis-
seny de la intervencio; un estudi pilot
aleatoritzat amb un grup reduit de PV-
VIH; una fase d’extensié amb una mos-
tra ampliada no aleatoritzada; i una fase
final d’implementacié clinica, amb I'ob-
jectiu d’avaluar la viabilitat, sostenibilitat i
impacte de I'eina en la practica assisten-
cial habitual.

Els resultats suggereixen que, en
PVVIH clinicament estables i amb eleva-
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da autonomia, el valor clinic percebut de
les eines mHealth depén en gran mesu-
ra de la capacitat d’integracio efectiva en
el model assistencial. Més que una limi-
tacio atribuible al perfil dels pacients, les
dificultats observades apunten als reptes
de desplegar una transformacio real dels
processos clinics, condicionada per la
carrega assistencial, la disponibilitat de
recursos i la integracio en els fluxos de
treball habituals.

Aquesta experiéncia posa de manifest
la importancia d’avaluar el procés d'im-
plementacio i el context organitzatiu com
a factors clau per a la sostenibilitat i I'im-
pacte real de les iniciatives de salut digital.

Avaluacié de I'impacte assistencial d’un pro-
grama de telemedicina basat en el maneig
integral de persones que viuen amb el virus
de laimmunodeficiencia humana (PVVIH) en
tractament antiretroviral (mTAR-Study)

INTRODUCCIO

Actualment, es calcula que entre
136.000-162.000 persones viuen amb in-
feccioé pel virus de la immunodeficiencia
humana (VIH) a Espanya, tot i que apro-
ximadament un 7% desconeix el seu estat
serologic. L'any 2024 es van notificar 3.340
nous diagnostics de VIH, amb una taxa de
7,44 casos per 100.000 habitants-any, i
una edat mitjana al diagnostic de 36 anys'.
Aquestes xifres evidencien que, tot i els
avancos terapeutics, el VIH continua sent
un repte per a la salut publica.

La introducci6 i consolidacio del trac-
tament antiretroviral (TAR), especialment
del tractament antiretroviral de gran acti-
vitat (TARGA), ha transformat el VIH en
una malaltia cronica. Aquest progrés ha
comportat una reduccio significativa de
la mortalitat i un augment substancial
de l'esperanca de vida de les PVVIH,
que ha passat d’'un increment aproximat
d"1,8 anys en l'era de la monoterapia
(1988-1991) a més de 54,9 anys amb
I'is del TARGA (2006—2013), valors pro-
pers als de la poblacié general?.

Tanmateix, aquesta cronificacié de

la infeccié ha anat acompanyada d'un
augment de la complexitat assistencial.
Les PVVIH presenten un envelliment
prematur associat a processos d'infla-
macié cronica i immunosenescencia
accelerada, que condicionen una pre-
valenga més elevada de comorbiditats,
fragilitat i multimorbiditat en edats més
joves en comparacid amb la poblacio
general®. Aquest escenari requereix mo-
dels d’atencio més integrals, coordinats i
sostinguts en el temps.

En aquest context, 'adheréncia al
tractament antiretroviral i el maneig ade-
quat de les comorbiditats esdevenen
determinants clau dels resultats en sa-
lut. Malgrat els avengos farmacologics,
la manca d’adherencia continua essent
una de les principals causes de fracas
terapéutic, amb consequéncies clini-
ques i economiques rellevants*s. Aques-
ta realitat ha evidenciat la necessitat
d’explorar noves estrategies que reforcin
el seguiment clinic, millorin I'experiéncia
del pacient i optimitzin I's dels recursos
sanitaris.

En aquest context la salut digital, i
en particular les solucions de salut mo-
bil (mHealth), ha emergit com una es-
tratégia prometedora en el maneig de
malalties croniques™®. Aquestes eines
permeten establir canals de comunica-
cié bidireccionals entre pacients i pro-
fessionals sanitaris, facilitar el registre de
resultats reportats pel pacient, afavorint
intervencions més precoces i personalit-
zades, aixi com el traspas d’informacio
validada i de qualitat permetent 'empo-
derament dels pacients. En I'ambit del
VIH, diversos

estudis han suggerit que la mHealth
pot contribuir a millorar 'adheréencia al
tractament, detectar efectes adversos de
manera anticipada i fomentar lempode-
rament del pacient'4,

No obstant aix0, la implementacio
d’intervencions digitals en entorns reals
és complexa i sovint presenta dificultats
que no queden reflectides en els dissen-
ys tedrics o en estudis pilot. Factors com
el lideratge de la innovacié, 'adequacié
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del procés assistencial, la integracié de
la tecnologia en la practica clinica habi-
tual, la carrega de treball dels professio-
nals, la capacitacio digital dels usuaris, la
integracié de nous perfils professionals
0 el context organitzatiu poden condicio-
nar de manera determinant I'exit o el fra-
cas d’aquestes iniciatives'>1®,

En aquest sentit, cal destacar la im-
portancia d’avaluar no nomeés els resul-
tats clinics de les intervencions de tele-
medicina, sind també la necessitat de
redissenyar els processos d’implemen-
tacio que les sustenten amb metodolo-
gies rigoroses. L'abséncia d’una avalua-
ci6 prévia del procés i punts de millora
a transformar, de I'adaptacio al context
local o de la participacié activa dels pro-
fessionals pot limitar I'efectivitat real de
la intervencid, fins i tot quan la tecnologia
utilitzada és potencialment adequada.
Un altre punt imprescindible, i un cop el
redisseny del procés s’ha portat a terme,
seria el lideratge transversal i responsa-
bilitats dels rols clares i compartides, aixi
com l'acompanyament al canvi en pro-
jectes d'innovacio tecnologica.

A partir d’aquesta premissa, el present
treball parteix de l'experiencia d'imple-
mentacié d’'un programa de telemedicina
basat en salut mobil per al seguiment de
pacients amb VIH en tractament antiretro-
viral en un hospital terciari. L'objectiu és
analitzar el marc teoric i conceptual que
sustenta aquest tipus d’intervencions i
avaluar el procés i del context com a ele-
ments clau en el disseny, desenvolupa-
ment i avaluacié de programes de salut
digital en 'ambit del VIH.

METODOLOGIA

El disseny de I'estudi va constar de
diferents fases, combinant metodologies
qualitatives i quantitatives, amb l'objec-
tiu d’avaluar l'impacte assistencial de la
intervencié i facilitar-ne la posterior inte-
gracio en la practica clinica habitual.

Es va desenvolupar un estudi pilot
orientat a 'avaluacio del procés d’'imple-
mentacié d’'un programa de telemedicina
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basat en un sistema web i una aplicacio
mobil per al seguiment de PPVIH en
tractament antiretroviral (TAR), atesos a
la Unitat de Malalties Infeccioses i al Ser-
vei de Farmacia de I'Hospital de la Santa
Creu i Sant Pau.

Per al seguiment telematic dels pa-
cients, es va utilitzar la plataforma digital
MyPlan (MoviSalud, TrilemaSalud S.L.),
que ofereix funcionalitats de suport in-
tegral i comunicacioé bidireccional entre
pacients i professionals.

TECNOLOGIA UTILITZADA

La intervencio es va basar en I'is de la
plataforma digital MyPlan (Figura 1,2), una
aplicacid web i mobil de suport integral i
multidisciplinari per a pacients amb malal-
ties croniques i adaptada per als PPVIH.
Els participants assignats al grup interven-
ci6 van rebre l'alta i accés a la plataforma
durant el periode de seguiment de I'estudi.

MyPlan deriva de la plataforma tec-
noldgica mHeart, préviament validada i
utilitzada al mateix centre per al segui-
ment de pacients trasplantats de cor'"¢,
i comparteix la mateixa base tecnolo-
gica, aixi com les garanties legals, els
requisits de seguretat i els sistemes de
confidencialitat de les dades.

La plataforma permet establir canals
de comunicacié bidireccionals entre pa-
cients i professionals sanitaris mitjangant
un sistema de missatgeria, aixi com el
registre de simptomes i variables clini-

ques reportades pel pacient (Patient-Re-
ported Outcome Measures, PROM).

Disposa també de funcionalitats de ge-
neracio d'alertes davant la notificacio de
determinats simptomes o esdeveniments
clinics, recordatoris de visites i tractaments,
i la possibilitat de facilitar documents clinics
o receptes electroniques. Les Figures 12
mostren la interficie principal i les funciona-
litats clau de la plataforma MyPlan.

Tanmateix, I'eina permet la transmis-
sié de documentacio validada i consells
sobre la patologia en qlestio, aportats
per I'equip clinic.

La premissa del projecte és que la
utilitzacié de la plataforma permet millo-
rar el seguiment clinic, afavorir la detec-
cié preco¢c de complicacions o efectes
adversos, optimitzar la comunicacio cli-
nica-pacient i fomentar 'empoderament
del pacient en el maneig de la seva
malaltia i del tractament antiretroviral,
dins d’'un model de seguiment telematic.

FASES DEL PROJECTE

El projecte es va estructurar en diver-
ses fases, amb un enfocament progres-
siu orientat a l'avaluacié en un entorn
d’estudi de recerca i posterior implemen-
tacio de I'eina de salut digital.

Fase 1. Fase exploratoria qualitativa

Es va realitzar una fase qualitativa
inicial mitjancant la realitzacié de dos
grups focals, un amb pacients i un altre

Figura 1. Plataforma MyPlan.
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amb professionals sanitaris. Cada grup
focal va consistir en una sessié guiada
de dues hores de durada, amb un minim
de sis participants per grup, amb la finali-
tat d’'identificar necessitats assistencials,
expectatives i oportunitats de millora del
procés assistencial mitjangant I'is de sa-
lut digital.

Fase 2. Estudi pilot aleatoritzat

Es va dissenyar un estudi pilot pros-
pectiu, aleatoritzat i controlat de dos
bragos, amb un seguiment de sis me-
sos i una avaluacio intermedia al cap de
tres mesos. Aquesta fase incloia un grup
inicial de 50 participants, assignats alea-
toriament al grup intervencié o al grup
control en una proporcio 1:1.

Fase 3. Avaluacio en mostra ampliada

Posteriorment, es va plantejar una
fase prospectiva no aleatoritzada amb
un minim de 100 pacients, en la qual tots
els participants serien candidats a rebre
la intervencié telematica, amb I'objectiu
d’'avaluar-ne l'aplicabilitat i viabilitat en
un entorn clinic més ampli.

Fase 4. Implementacid clinica

Integracio progressiva del programa
de telemedicina en la practica clinica ha-
bitual, condicionada als resultats obtin-
guts en les fases prévies i a l'avaluacio
de la seva viabilitat, sostenibilitat i impac-
te assistencial.

Ambit i poblacio d’estudi

L'estudi es va desenvolupar a les con-
sultes externes de la Unitat de Malalties
Infeccioses, i al Servei de Farmacia d’un
hospital terciari d’alta complexitat (Hospital
de la Santa Creu i Sant Pau de Barcelona).

Els criteris d'inclusi6 van ser: pa-
cients adults (=18 anys) amb infeccid pel
VIH en tractament antiretroviral, amb al-
menys una primera visita presencial a la
unitat, i amb accés a un dispositiu mobil
compatible amb l'aplicacio i connexié a
internet. Es van excloure pacients ja par-
ticipants en altres assaigs clinics, amb
barreres idiomatiques rellevants, dificul-
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tats per completar els questionaris o amb
una previsié de seguiment inferior als pe-
riodes establerts.

Avaluacié de I'impacte de la intervencié

L'impacte de la intervencio es va de-
finir i avaluar mitjangant una combinacio
de variables cliniques, assistencials i
reportades pels pacients (Patient-Repor-
ted Outcome Measures, PROM).

Les variables cliniques incloien indica-
dors d’efectivitat del tractament antiretrovi-
ral, com la carrega viral plasmatica, el re-
compte de limfocits CD4 i CD8 i el quocient
CD4/CD8, aixi com la preséncia d’efectes
adversos relacionats amb el tractament,
registrats segons la classificaci6 Common
Terminology Criteria for Adverse Events
(CTCAE). L'adherencia terapéutica es va
recollir mitjangant informacio clinica habi-
tual i autoreportada pels participants.

Les variables reportades pels pacients
es van avaluar mitjancant questionaris
autoadministrats validats, que incloien la
qualitat de vida (escala QoL), els nivells
d’ansietat i depressio (escala HADS), la
gravetat de linsomni (escala ISI) i la per-
cepcio del tractament. Addicionalment, es
van utilitzar questionaris especifics de sa-
tisfaccid i usabilitat de la plataforma digital.

La competéncia digital i el grau
d’autogestio de la malaltia es van ava-
luar en el grup d’intervencio mitjancant
el Questionari CAMBADOS, dissenyat
per mesurar la capacitat digital dels
pacients amb malalties croniques i la
seva relacié amb el sistema sanitari.
El questionari consta de 20 items dis-
tribuits en cinc blocs: competéncies
tecnologiques (50%), relaci6 amb el
sistema sanitari (30%), autogestio de
la malaltia (13%), adhesio i maneig de
la medicacié (12%) i xarxa de suport
social (5%).

Finalment, es van recollir dades d’'Us
de la plataforma digital (freqiiencia d’ac-
cés i interaccié) amb I'objectiu d’avaluar
l'impacte assistencial global de la inter-
vencio i la seva potencial integracio en la
practica clinica habitual.

RESULTATS
RESULTATS DE L'ESTUDI QUALITATIU (FASE 1)

La fase qualitativa va incloure grups
focals amb professionals sanitaris impli-
cats en I'atencié de PPVIH (metges espe-
cialistes en malalties infeccioses, farma-
ceutics hospitalaris, técnics de farmacia i
infermeria) aixi com amb pacients, amb
l'objectiu d’identificar de manera consen-
suada les principals necessitats assis-
tencials i les expectatives associades a
la incorporacio d'una intervencié de salut
digital en el seguiment de PPVIH®.

Els participants van assenyalar com
a principals variables de resultat espe-
rades la millora de la qualitat de vida,
el control de la malaltia (carrega viral i
CD4), 'adheréncia al tractament i el con-
trol de les comorbiditats, aixi com el des-
envolupament d’'un pacient més informat
i empoderat. EI compromis del pacient,
la confianga en els professionals i una
comunicacié fluida amb l'equip assis-
tencial van ser identificats com a factors
clau per assolir aquests objectius.

Pel que fa a les funcionalitats tec-
nologiques, es va prioritzar que I'aplica-

cio fos facil d'utilitzar i accessible, amb
canals de comunicacié bidireccionals,
eines de gestio de cites, tragabilitat de la
medicacid, suport a 'autogestié de simp-
tomes i possibilitats de coordinacié entre
professionals. Els participants van des-
tacar que la tecnologia havia de reforgar
la proximitat amb el pacient, sense subs-
tituir els circuits d’atencio urgent.

RESULTATS DE LESTUDI PILOT (FASE 2)

L'estudi pilot prospectiu aleatoritzat
es va iniciar el gener de 2022 i el recluta-
ment va finalitzar el novembre de 2022.
Dels 50 pacients previstos finalment es
van poder reclutar 31 participants, 15 al
grup intervencié i 16 al grup control.

La mostra va estar formada exclu-
sivament per homes (100%), amb una
mediana de 45 anys (rang: 29-72). La
majoria dels participants tenien parella
estable (67,7%), convivien acompanyats
(77,4%) i presentaven un nivell educatiu
mitja-alt, amb un 58,1% d’estudis univer-
sitaris. El 77,4% es trobava laboralment
actiu. Les caracteristiques sociodemo-
grafiques dels participants es presenten
de manera detallada a la Taula 1. Tot i

Taula 1. Dades sociodemografiques (n=31)

Variable Grup intervencio (n=15) Grup control (n=16) Total (n=31)
Sexe
Home 16 (100%) 16 (100%) 31(100%)
Edat, mediana [rang] 45[29-72] 44 [31-65] 44129-72]
Estat civil
Parella estable 9(60,0%) 12 (75,0%) 21(67.7%)
Solter 6 (40,0%) 4(25,0%) 10(32.3%)
Orientacid sexual
Homosexual 14(93,3%) 15 (93,8%) 29 (93 ,5%)
Heterosexual 1(6,2%) 1(6,7%) 2 (6,5%)
Nucli de convivéncia
Sol 5(33,3%) 2(12.5%) 5(22,6%)
Acompanyat 10 (66,7%) 14 (875%) 26 (774%)
Estudis
Primaris 1(6,7%) 0 1(3.2%)
Secundaris 5(33,3%) 7 (43,8%) 12(38,7%)
Universitaris 9(60,0%) 9 (56,3%) 18 (681%)
Ocupacid laboral
Treball a temps complet 13(86,7%) 11(68,8%) 24 (774%)
Jubilat 1(6,7%) 1(6,3%) 2(6,5%)
Aturat 1(6,7%) 4 (25,0%) 5(16,1%)
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aixo, cal tenir en compte que aquesta
composicio pot restringir la generalitza-
cio dels resultats a dones i altres identi-
tats de génere.

Pel que fa als habits de vida, el
77,4% referia realitzar exercici fisic de
manera habitual. El consum regular de
tabac (=5 dies/setmana) es va observar
en el 19,4% dels pacients, mentre que
el consum d’alcohol va ser principalment
mai o ocasional.

En relacio amb la morbiditat, segons
la classificacid de morbiditat ajustada
(GMA), la majoria dels participants es
concentrava en els nivells 2 i 3, indicatius
d’una complexitat clinica baixa-moderada.
Les comorbiditats més freqlients van ser
la dislipidemia (29,0%), la hipertensié ar-
terial (22,6%), la diabetis mellitus (12,9%)
i els antecedents isquémics (12,9%). Les
dades detallades dels habits de vida i co-

morbiditats es presenten a la Taula 2.

El control virologic basal era optim en
tots els pacients, amb una carrega viral
indetectable en el 100% dels casos. La
mediana de CD4 va ser de 742 x10°/L
(rang: 349-2320), amb una ratio CD4/
CD8 de 0,80 (0,27-2,71).

Tots els pacients presentaven auto-
nomia en la gestid de la medicacio. El
nombre media de farmacs pautats va ser
de 3 (rang: 1-8). Només el 16,1% referia
percebre que prenia massa medicacio
i el 6,5% expressava incomoditat asso-
ciada al tractament.

Pel que fa a 'adherencia al tractament
antiretroviral, el 45,2% dels participants
va declarar haver oblidat prendre la medi-
cacio almenys alguna vegada. Les dades
detallades es presenten a la Taula 3.

Segons les respostes al Questio-
nari CAMBADOS, els participants del

Taula 2. Habits de vida i comorbiditats en temps basal (n=31)

Variable Grup intervencio (n=15) Grup control (n=16) Total (n=31)
Realitzacid d'exercici fisic
Si 11(73,3%) 13 (81,3%) 24.(774%)
No 4(26,7%) 3(18,8%) 7(22,6%)
Fregiiéncia d'exercici fisic
Mai 4(26,7%) 3(18,8%) 7(22,6%)
Puntualment - Tvegada per 2 (13,3%) 1(6.3%) 3(9,7%)
setmana
2-4 vegades per setmana 6 (40,0%) 7(43,8%) 13 (41,95%)
50 més vegades per setmana 3 (20,0%) 5(31,3%) 8(25,8%)
Consum de tabac
No 9 (60,0%) 12(75,0%) 21(67.7%)
Puntual 2(125%) 2(12.5%) 4(12,9%)
Regular (=5 dies/setmana) 4 (26,7%) 2(12.5%) 6 (19,4%)
Consum dalcohol
Mai 7(46,7%) 7(43.8%) 14.(45,2%)
Puntual 5(33,3%) 8(50,0%) 13 (41.9%)
?2-4 cops/setmana 2(13,3%) 1(6,3%) 3(9,7%)
=5 cops/setmana 1(6,7%) 0 1(3,2%)
Comorhiditats (6MA), mediana 2 [0-4] 2[1-3] 2[0-4]
[rang]
Comorhiditats
Hipertensio arterial 4(26,7%) 3(18,8%) 7(22,6%)
Diabetis 2(12.5%) 2(13,3%) 4 (12,9%)
Dislipidémia 3(20,0%) 6 (37,5%) 9(29,0%)
Antecedents isguemics 2 (13,3%) 2 (12.5%) 4(12,9%)

L\

grup d’intervencié mostraven un perfil
amb bona habilitat per utilitzar noves
tecnologies i elevada autonomia en el
maneig de la malaltia i del tractament
antiretroviral.

Pel que fa a la competéncia digital, la
majoria dels participants que van com-
pletar el questionari (13 de 15) accedia
a Internet de manera diaria (92,3%) i
usava aplicacions digitals relacionades
amb la salut (92,3%). En relacio amb
I'is de recursos sanitaris durant I'any
previ, la majoria no havia requerit in-
gressos hospitalaris (100%), atencio a
urgencies (69,2%) ni visites frequents al
metge de familia o a altres especialistes
(61,5%), i tampoc havia hagut de limitar
les seves activitats habituals a causa de
la malaltia (84,6%). A més, els partici-
pants indicaven disposar de capacitat
per gestionar de manera

autdonoma els episodis d’empitjora-
ment de la seva malaltia (92,3%) i no
necessitaven dispositius especifics as-
sociats al tractament (100%). Les dades
detallades es presenten a la Taula 4.

TAXA DE RESPOSTA | PARTICIPACIO

En el grup d’intervencid, la taxa de
resposta als questionaris inicials va ser
del 63% per I'escala HADS (ansietat i de-
pressio) i el questionari de qualitat de vida
(QoL), i del 38% per 'escala d'insomni ISI.
El guestionari Cambados, va ser comple-
tat per un 67% dels participants. Ala visita
de seguiment al cap de sis mesos, la taxa
de resposta va disminuir fins al 31% per
tots els questionaris, i 'enquesta de satis-
faccio i 'entrevista final no es van comple-
tar per a tots els participants.

En el grup control, la taxa de respos-
ta als qUestionaris basals (HADS, ISI i
QoL ) va ser del 50%, disminuint al 38%
al cap de sis mesos, mentre que 'entre-
vista final només va ser completada pel
25% dels participants.

Tot i que I'estudi pilot es va dissenyar
amb un seguiment de sis mesos, la mo-
nitoritzacio es va interrompre abans de
completar-se per tots els participants.
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DISCUSSIO

Els resultats del projecte indiquen
que, tot i la viabilitat técnica de la inter-
vencio basada en salut mobil, la seva
implementacié en un entorn clinic real
va enfrontar dificultats rellevants tant en
la implicacié i participacio dels pacients,
com en I'Us i integracié de I'eina per part
dels professionals sanitaris.

La utilitzacié de I'aplicacié va ser irre-
gular i la participacié en els questionaris
especifics de l'estudi va ser baixa, una
situacié fortament condicionada per la
carrega assistencial dels professionals,
que va limitar el monitoratge actiu i el se-
guiment sistematic de la intervencié dins
de lactivitat clinica habitual. En aquest
context, 'eina no es va arribar a integrar
de manera estructurada en la practica cli-
nica, posant de manifest que una futura
implementacio requeriria un redisseny ex-
plicit del procés assistencial, una adequa-
da gestié del canvi i una planificacio es-
pecifica de recursos, rols i temps dedicat.

Aquest patré d'Us i participacié no
sembla atribuible principalment a la mo-
tivacio dels pacients, sind a limitacions
en el disseny i la implementacio del mo-
del assistencial associat a la intervencio.
En particular, tot i la participacio de pa-
cients en fases inicials, el procés no va
permetre identificar de manera clara sila
poblacié seleccionada era la més ade-
quada per a la intervencio, fet que, jun-
tament amb un valor percebut limitat per
part dels professionals, pot haver dificul-
tat que I'eina fos assumida com a propia
i integrada en la practica clinica habitual.

Si I'objectiu de la iniciativa és la im-
plementacié a la practica assistencial
d’eines que ja han estat validades a al-
tres patologies, es recomanaria optar
per pilots d'implementacié més senzills
a escala metodologica, i que permetin
confirmar la viabilitat de la nova inter-
vencio, i el compromis de professionals i
pacients amb la iniciativa.

Experiéncies prévies amb interven-
cions mHealth en PPVIH mostren una
elevada variabilitat en el compromis i el

temps d’Us, especialment quan no exis-
teix una estratégia d’implantacio clara-
ment orientada a I'Us real per part del pa-
cient [20]. Cal tenir en compte que molts
estudis inclouen poblacions heteroge-
nies, sovint amb problemes d’adheren-
cia o menor autonomia. En contrast, els
participants del nostre estudi eren clini-
cament estables, amb alta adheréncia
al tractament i elevat grau d’autogestio,
fet que pot explicar el menor impacte
percebut de I'aplicacié. En aquest sentit,
les eines mHealth poden mostrar un be-
nefici més elevat en col-lectius amb ne-
cessitats més complexes, mentre que en
pacients estables cal generar valor afegit
més enlla del seguiment rutinari?®2!,

Aquest fet ens porta a la premissa
que la tecnologia no és per tothom, 'ade-
quada seleccié de la poblacié, amb un
valor real per a les persones necessaries
sera clau per assegurar I'acceptacio i in-
tegracié d’'una intervenci6 mHealth en
poblacions croniques.

Tot i els resultats positius reportats
en plataformes com EmERGE, amb
alts nivells d'usabilitat, acceptabilitat i us
sostingut gracies a una integracio clinica
completa i a la dedicacio de recursos es-
pecifics??, el nostre estudi no va assolir
un grau d’'us comparable. Aquesta di-
ferencia pot explicar-se per una adapta-
cio limitada als fluxos assistencials, una
definicié poc clara de rols i responsabi-

litats, una validacio insuficient de I'ade-
quacio de la poblacio diana des de la
perspectiva dels pacients, i la combina-
ci6 d’'objectius de recerca i de seguiment
clinic en una mateixa eina, que pot haver
dificultat una proposta d’us clara.

Aquestes comparacions ressalten la
complexitat de traslladar les solucions
mHealth des d’entorns controlats o pilots
cap a una implementacié clinica siste-
mica, especialment quan factors rela-
cionats amb els professionals, com la
carrega assistencial, la disponibilitat de
temps, els recursos humans i tecnolo-
gics, aixi com el grau d’integracio de l'ei-
na en els fluxos de treball habituals, es-
devenen elements critics, conjuntament
amb les caracteristiques i necessitats
dels pacients, i entre elles 'adequada
seleccio de la poblacio a la qual va dirigi-
da la intervencio.

En conjunt, els resultats confirmen
que la mera disponibilitat tecnoldgica no
és suficient per garantir I'éxit de les inter-
vencions mHealth.

Aquesta experiéncia, és part de més
de 30 iniciatives diferents de mHealth
a I'Hospital de la Santa Creu, gracies a
les quals ha permeés aprendre dels prin-
cipals esculls i identificar els principals
facilitadors de la implementacid de la
salut digital a 'ambit de la salut. Aques-
tes experieéncies mostren com és de
necessaria una estructura d’acompan-

Taula 3. Terapia i adheréncia en temps basal (n=31)

Variahle Grup intervencid (n=15) Grup control (n=16) Total (n=31)
Autonomia en la gestid de la medicacid
Si 16 (100%) 16 (100%) 31(100%)
Nombre de farmacs 3[1-8] 3[-7] 3[1-8]
pautats, mediana [rang]
Percepcid de massa medicacid
Si 2(13,3%) 3(18,8%) 5(16,1%)
No 13(81,3%) 13(86,7%) 26(83.9%)
Incomoditat associada al tractament
Si 1(6,3%) 1(6,7%) 2(6,5%)
No 14(93,3%) 16(93,8%) 29(93,5%)
Algun cop, oblida prendre la medicacid?
Si 8(50,0%) 6 (40,0%) 14.(45,2%)
No 8 (50,0%) 9(60,0%) 17 (54,8%)
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yament, aixi com una solida governanca
de les iniciatives de salut digital.

La identificacié dels recursos ne-
cessaris dins l'estructura sanitaria per
impulsar aquests projectes ha permés
consolidar un equip estable orientat a
la generacio d’evidéncia de qualitat.
Aquest equip, format per professionals
de diferents disciplines, dona suport a les
iniciatives des de diverses perspectives:
la gestio del canvi, 'analisi de processos
mitjangant metodologies Lean, I'epide-
miologia i I'estadistica per garantir un
disseny metodologic adequat, aixi com

'expertesa técnica necessaria per inte-
grar les eines en les estacions de treball
cliniques.. A més, ha permés entendre
que la innovacié down to top, nascuda
des de les necessitats cliniques, ha de
comptar amb un clar lideratge clinic de
la iniciativa, i amb un alt valor percebut
per als professionals sanitaris i pacients
usuaris de la tecnologia.

Finalment, cal considerar les limita-
cions de l'estudi, incloses la mida reduida
de la mostra, la impossibilitat d’assolir el
reclutament previst i la baixa participa-
Ccio en I'is de l'eina i en els questionaris.

Taula 4. Resultats del Qiiestionari CAMBADOS en el grup d’intervencio

Variable n (%)

Accés a Internet

Diariament 13 (100%)

Us daplicacions digitals relacionades amb la salut

Si 12 (92,3%)

No 107,7%)

Atenci6 sanitaria d’Urgéncies I'iltim any

No 9(69,2%)

Una vegada 2 (15,4%)

Entre 215 vegades 2 (165,4%)

Visites a metge de familia o especialistes (iiltims 6 mesos)

Cap 8 (61,5%)

Una vegada 3(231%)

Entre 215 vegades 1(7.7%)

Més de b vegades 1(77%)

Limitacid d’activitat per la malaltia tiltim any)

No, igual que fa un any 11(84,6%)

Poques vegades 1(7.7%)

Molt sovint 1(7,7%)

Ingressos hospitalaris >24 h (iiltims 12 mesos)

Cap 13 (100%)

Necessitat de supervisio al centre de salut (>3 cops/any)

No 9(69,2%)

Si 4(30,8%)

Coneixement del procediment davant una aguditzacio

Sap com actuar o a qui adrecar-se 12 (92,3%)

Sempre va a Urgéncies o truca al 061 1(7.7%)

Us de dispositius associats a la malaltia

No necessita dispositius especials 13 (100%)

Omissid de dosis de medicacid cronica ((ltim mes)

Poc 0 gens 13 (100%)

Coneixement de la funcid dels medicaments

La majoria o tots 13 (100%)

Necessita ajuda per organitzar la medicacio diaria

Poc 0 gens 13 (100%)
[\ N

Malgrat aix0, aquest estudi pilot permet
identificar barreres i facilitadors claus que
poden orientar el desenvolupament futur
de models de salut digital més realistes,
sostenibles i alineats amb les necessitats
dels pacients i dels equips assistencials.

CONCLUSIONS

Aquest treball descriu I'experiéncia i
lavaluacio d’'una eina mHealth en PP-
VIH i posa de manifest els elements clau
que poden condicionar I'éxit de la imple-
mentacié d’aquest tipus d’intervencions
en la practica assistencial.

En primer lloc, i d’acord amb I'expe-
riencia obtinguda considerem que qual-
sevol intervencio digital ha de partir d’'una
analisi rigorosa del procés assistencial,
orientada a identificar punts critics i abor-
dar les causes arrel dels problemes de-
tectats. Aquesta analisi ha de considerar
tots els actors, aixi com els recursos dis-
ponibles i la carrega assistencial, ja que el
disseny i la seva avaluacio poden requerir
esforgos addicionals que no sempre son
sostenibles en la practica clinica habitual.

En segon lloc, és fonamental definir
el valor de la intervencié des del punt
de vista del pacient i del professional,
assegurant que les funcionalitats de
I'aplicacié cobreixin necessitats reals
i ofereixin beneficis tangibles amb un
elevat valor percebut. En aquest sentit,
el perfil de la poblacio estudiada, PPVIH
clinicament estables, amb bona ad-
heréncia al tractament i elevada auto-
nomia, pot no ser la poblacido més ade-
quada per treure profit d’'aquest tipus
d’eines digitals. Amés, també s’observa
que la percepcié de valor afegit d’'una
eina basada principalment en el regis-
tre periodic de questionaris mobils pot
ser limitada, especialment en abséncia
de retorn immediat o d’intervencions
clinigues derivades de les respostes.
Aquest desajust entre el disseny de la
intervencio i les necessitats percebudes
pels pacients probablement va contri-
buir a la disminucié progressiva de la
participacio al llarg del seguiment.
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Finalment, les lligons apreses en
aquest estudi han estat determinants
per consolidar 'estratégia de teleme-
dicina a I'Hospital de la Santa Creu i
Sant Pau, amb un enfocament orien-
tat a la integracio efectiva en els flu-
xos assistencials, la sostenibilitat del
model i la generacié de valor pels pa-
cients.
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Plantes Medicinals
Rosa de Damasc la reina
de les flors: Bellesa, aroma

| propietats medicinals

RESUM

La rosa de Damasc (Rosa damas-
cena Mill), coneguda com “la reina de
les flors” per la seva bellesa ornamen-
tal i la seva exquisida aroma, és una
espécie de gran rellevancia historica i
cultural. Al llarg dels segles ha tingut
un paper destacat en ambits com ara
la perfumeria, la medicina tradicional
i la gastronomia, consolidant-se com
un recurs natural d'alt valor simbolic
i econdmic. La seva evolucié des de
I'antiguitat fins a l'actualitat evidencia
la interseccio entre tradicio, cultura i
coneixement cientific, reafirmant-ne
la importancia com a patrimoni bota-
nic i cultural. Més enlla de tot aixo,
presenta a més un ampli espectre
d'activitats farmacologiques promete-
dores, aplicables en diferents ambits
clinics, com el de la gastroenterologia
(principalment en el restrenyiment),
com a opcié complementaria per al
maneig de l'ansietat, o per afavorir la
salut sexual de la dona a la menopau-
sa. Els resultats obtinguts als estudis
clinics sobre formes orals i aroma-
terapia amb Rosa damascena (rosa
de Damasc) son prometedors i seria
interessant que els investigadors es
decidissin a explorar més a fons les
possibilitats terapéutiques d'aquesta
“reina de les flors”.

INTRODUCCIO

La Rosa Damascena Mill, cone-
guda comunament com a rosa de
Damasc, és una mena de gran relle-
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vancia historica i cultural, reconegu-
da internacionalment per la qualitat i
complexitat de la seva aroma. De la
familia de les Rosaceae, és el resul-
tat probable de la hibridacioé entre R.
gallica i R. Phoenicia [Mahboubi et al.
2015]".

Utilitzada dels temps ancestrals
per la seva bellesa ornamental, la
seva aroma i les seves propietats
medicinals, les investigacions actuals
corroboren molts dels seus usos me-
dicinals historics i, a causa del seu
contingut en actius, avanca en nous
usos amb interessants aplicacions cli-
niques.

La rosa de Damasc representa un
notable exemple de continuitat his-
torica en I'us de recursos naturals. La
seva evolucio des de l'antiguitat fins
a l'actualitat evidencia la intersecci6
entre tradicio, cultura i coneixement
cientific, reafirmant-ne la importancia
com a patrimoni botanic i cultural.

ORIGEN HISTORIC _
| EXPANSIO GEOGRAFICA
[MAHBOUBI; NAYEBI]"

L'origen de la rosa de Damasc
se situa a la regié de I'Orient Mitja,
particularment a Pérsia (actual Iran)
i Siria. La seva denominacio fa re-
feréncia a la ciutat de Damasc, antic
enclavament comercial des del qual
se'n va facilitar la difusié cap a Euro-
pai Asia.

Durant el periode de les Croades
(segles XI-XIIl), la rosa va ser in-
troduida a Europa occidental, on va
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comencar a cultivar-se en jardins
monastics i botanics. Amb el temps,
la seva producci6 es va especialitzar
en regions amb condicions climati-
ques favorables, destacant la Vall de
les Roses a Bulgaria, aixi com zones
de Turquia, Iran i Marroc, que encara
avui mantenen una tradicié productiva
rellevant.

Al llarg dels segles, aquesta flor
ha tingut un paper destacat en ambits
com la perfumeria, la medicina tradi-
cional i la gastronomia, i s'ha conso-
lidat com un recurs natural d'alt valor
simbolic i economic. Actualment, con-
tinua sent un ingredient fonamental
en la perfumeria d'alta gamma i en
la cosmética natural, a causa de les
seves propietats aromatiques, suavit-
zants i antioxidants.

La rosa de Damasc va ser intro-
duida a Europa procedent d'Orient,
consolidant-se com una planta orna-
mental i aromatica molt valorada. La
seva arribada al continent europeu
s'ha associat histdoricament a diferents
moments, principalment a través de
les Croades.

Les seves flors sén una de les prin-
cipals matéries primeres per obtenir
oli essencial de rosa, extret mitjancant
destil-lacio al vapor dels seus pétals.
Aquest oli, altament concentrat, ha

estat historicament considerat un pro-
ducte de luxe i és especialment valo-
rat el procedent de Bulgaria. Des de
I'Antiguitat, el seu Us es documenta
en I'elaboracié de perfums, unglents
i preparats rituals.

A la gastronomia tradicional de
I'Orient Mitja, I'Asia meridional i el
nord d'Africa, la rosa de Damasc
s'utilitza com a aromatitzant natural
en postres, begudes i conserves. La
seva presencia a la cuina esta es-
tretament vinculada a celebracions i
rituals culturals. Aixi mateix, ha ocu-
pat un lloc central en la literatura, I'art
i l'espiritualitat, especialment en la
poesia mistica, on simbolitza la belle-
sa, la puresa i la transcendéncia, és
coneguda com la “reina de les flors”,
perqué les seves flors destaquen per
la seva bellesa i aroma.

BREU DESCRIPCIO BOTANICA
[MABBERLEY: FRNST34

Es tracta d'un arbust perenne, ca-
ducifoli, que arriba generalment d'1
a 2,5 m d'algada. Presenta nombro-
ses tiges arquejades, densament ar-
mades amb aculis (agullons), corbs
o falcats, de mida variable. Les ti-
ges joves son verdes i pubescents i
es tornen llenyoses amb I'edat. Les

fulles sén alternes, compostes, im-
paripinnades, amb 5-7 foliols ovats
a el-liptics, de 2-6 cm de longitud,
amb marge serrat, apex agut o acu-
minat. El feix és verd fosc, el revers
més pal-lid i sovint pubescent. Els
peciols tenen glandules i estipules
soldades al peciol, allargades, amb
marges glandulosos i apexs lliures
estrets. Les flors son hermafrodites,
solitaries o en corimbes, grans (5-8
cm de diametre), molt fragants. Te-
nen nombrosos petals (flors dobles),
de color rosat pal-lid a rosat intens.
Floreix principalment a la primavera
tardana i comengaments de l'estiu
(maig a juny).

Amb fins medicinals s'utilitzen les
flors i botons florals dessecats i els
seus preparats (oli essencial, extrac-
tes, hidrolats, macerats, melets...).

USOS A LA MEDICINA
TRADICIONAL

Diversos sistemes médics tradicio-
nals, com la medicina iraniana, arab
i ayurvédica, han atribuit a la rosa
de Damasc propietats terapeutiques.
Tradicionalment, els seus pétals i de-
rivats s'han utilitzat com a agents se-
dants suaus, antiinflamatoris, diges-
tius i tonics per a la pell i els ulls.

Rosa damascena Mill. D'Us gratuit sota la Llicencia de contingut de Pixabay.
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investigacions
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molts dels seus usos
medicinals historics.
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Fa més de mil anys, Avicenna
(980-1037 dC) va descriure diversos
beneficis terapeutics de la rosa de
Damasc, com els seus efectes tonics
gastrointestinals i cardiacs, propietats
cosmetiques (com perfum i per elimi-
nar I'olor desagradable de la suor),
reparacié de la pell i les mucoses, i
també va esmentar propietats analge-
siques i antiflogistiques.

COMPOSICIO QUIMICA
[EMA ASSESSMENT 2013]°

Les flors i botons florals contenen
nombrosos components quimics, prin-
cipalment:

Oli essencial (amb linalol, eugenol,
citronel-lol, geraniol, nerol, farnesol);
flavonoides (kaemferol, quercetina i
els seus corresponents glucosids);
flavonols (rutina,
cetina, quercetina, apigenina); acid
carboxilic; terpé; mircé; catequina,
epicatequina; antocianines i proanto-

quercitrina, miri-

cianidines; acids fenolics (acid gal-lic,
acid m-cumaric); carotenoides (B-ca-
rote, licope, rubixantina, zeaxantina)
luteina; vitamina C.

Els glucosids de kaempferol, junta-
ment amb I'aglico de kaempferol, van
representar el 80% del total de com-
postos quantificats, sent el kaempfe-
rol 3-O-glucosid el component predo-
minant.

ACTIVITATS FARMACOLOGIQUES
ESTUDIADES

Una revisio sistematica de I'efica-
cia i seguretat de Rosa damascena
Mill. [Nayebi N et al. 2017]?, va reco-
llir les activitats farmacologiques se-
guents:

Activitat antimicrobiana: davant
bacteris Gram positives i negatives,
activitat antifungica contra Candida
albicans i efectes antivirals, especial-
ment davant VIH, atribuibles a flavo-
noides i alcohol feniletilic.

* Activitat antiinflamatoria: Es va ob-
servar inhibicié de mediadors proin-
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flamatoris com IL-13, IL-6 i IL-8, tant
en estudis cel-lulars com en models
animals, mostrant potencial tera-
peutic en processos inflamatoris.
Activitat antioxidant. Els extractes
van mostrar una alta capacitat cap-
tadora de radicals lliures (DPPH,
ABTS) i proteccié de I'ADN, rela-
cionada amb el seu alt contingut en
polifenols com a quercetina i kaem-
pferol.

Efectes citotoxics: selectius davant
de diferents linies cel-lulars tumo-
rals, amb baixa toxicitat en cél-lules

normals.
* Activitat neuroprotectora: Inclou
efectes anticonvulsivants, millora

de la memoria, proteccio davant de
I'estrés oxidatiu neuronal i inhibicio
de I'acetilcolinesterasa.
Efectes a escala gastrointestinal:
Efectes espasmolitics o estimulants
sobre el muscul llis intestinal, depe-
nent de la dosi i del tipus d’extracte.
Activitat cardioprotectora: Inhibicio
d'enzims relacionats amb hiperten-
si0 i ateroesclerosi, juntament amb
efectes hipotensors i hipolipemiants
en models animals.
Activitat dermatologica: que inclou
propietats antitirosinasa (despig-
mentants), absorcié de radiacio UV i
efectes beneficiosos a I'acne.
Aquestes activitats donen suport a
molts dels usos aplicats a les medici-
nes tradicionals orientals, perd molts
d'aquests usos no s'havien estes per
Europa, sent els més prevalents, els
usos topics o locals en acne, aftes,
estomatitis, faringitis, blefaritis, con-

Kaempferol

OH

HO 0

OH 0

juntivitis, vulvovaginitis, ferides i ulce-
res cutanies. [Vanaclocha i Cafigueral
2019]°

L'Agéncia Europea de Medica-
ments (EMA) aprova I'Us tradicional
del pétal de rosa per alleujar les infla-
macions de la mucosa bucal i faringia
i de les afeccions inflamatories lleus
de la pell. [EMA monografia]’.

ESTUDIS CLINICS
D'EFICACIA | SEGURETAT:

Més enlla dels usos cosmétics i els
usos topics dermatoldgics aprovats
per 'EMA, resulten d'interés les publi-
cacions cientifiques dels usos medici-
nals de preparats per via oral.

La revisio sistematica abans es-
mentada [Nayebi N et al. 2017]?, des-
prés de la revisid6 de 12 assajos cli-
nics, conclou que, en humans, s'ha
demostrat principalment la seva efica-
cia en l'alleujament del dolor, millora
de la disfuncio sexual induida per anti-
depressius, efectes relaxants per aro-
materapia i beneficis en nounats pre-
maturs. Considerant que, en general,
Rosa damascena és segura a dosis
terapéutiques, encara que s'adverteix
de la seva possible toxicitat a dosis
molt elevades. En els darrers anys,

L'Agéencia Europea de
Medicaments (EMA)
aprova |'Us tradicional
del petal de rosa

per alleujar les
inflamacions de

la mucosa bucal

| faringia i de les
afeccions inflamatories
lleus de la pell.
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En els darrers
anys, s'han

fet diverses
investigacions
d'interes en el
camp de la salut
gastrointestinal,
de ['ansietat i de
la salut de la dona,
que val la pena
considerar.

s'han fet diverses investigacions d'in-
terés en el camp de la salut gastroin-
testinal, de I'ansietat i de la salut de la
dona, que val la pena considerar.

ROSA DE DAMASC EN
SALUT GASTROINTESTINAL.

Els trastorns gastrointestinals fun-
cionals representen una carrega sig-
nificativa per als sistemes de salut.
En els darrers anys, Rosa damascena
Mill. ha despertat interés com a inter-
vencio fitoterapéutica en el maneig de
diversos trastorns gastrointestinals i
ha estat avaluada per les seves pro-
pietats antiinflamatories i antiespas-
modiques.

Els resultats d'una metaanalisi
recent que va incloure tretze estudis
per a la revisio sistematica van mos-
trar millores en la qualitat de vida,
frequéncia de defecacid i reduccio
d'evacuacio especial-
ment en restrenyiment funcional, en-
cara que no es va observar diferén-
cia significativa en I'escala de forma
de femta de Bristol [Behgam et al.
202]8.

Un estudi especific [Imanieh et al.
2022]° va tenir com a objectiu com-
parar els efectes del polietilenglicol

incompleta,

(PEG) i un xarop elaborat amb R.
damascena i sucre bru en el tracta-
ment del restrenyiment funcional en
nens majors de 12 mesos. Els resul-
tats van mostrar igual eficacia per al
xarop de rosa de Damasc que per al
de polietilenglicol i, encara que la di-
feréncia no és significativa el grup de
R. damascena, va obtenir una taxa
100%
91,7% al grup de control. El xarop
utilitzat es va preparar remullant en
aigua els peétals secs durant 12 h,
l'aigua de maceracio filtrada es va

de curacié del davant d'un

bullir i se li va afegir sucre bru per ob-
tenir un xarop final sobre la base de
la formula de xarop simple de la USP.
El xarop resultant tenia una concen-
tracié de 0,1 g de pétals de rosa de
Damasc i 0,85 g de sucre bru per 1
mL del producte final. Com a curiosi-
tat, les dosis d'extracte i sucre es van
triar d'acord amb les dosis permeses
esmentades als manuscrits de medi-
cina tradicional persa. Les dosis utilit-
zades tant del xarop de roses com de
la solucio de PEG, va ser inicialment
d’1 ml/kg. Tot i aix0, si no s'observava
la resposta desitjada, la dosi s'aug-
mentava a 2 ml/kg.

ROSA DE DAMASC
ALS ESTATS D'ANSIETAT.

L'ansietat és un dels trastorns
psicoldogics més prevalents en I'am-
bit mundial [WHO 2023]"°. La Rosa

damascena, ha estat utilitzada tradi-
cionalment per les seves propietats
calmants i ansiolitiques [Boskabady
2011]". L’objectiu d’aquesta revisio
narrativa és sintetitzar I'evidéncia
clinica disponible sobre I'is de Rosa
damascena en la reduccié de I'an-
sietat.

La revisi6 de 4 estudis que van
avaluar Rosa damascena per via oral
o mitjangant aromaterapia, en pobla-
cié adulta, mostra que en dones me-
nopausiques, l'extracte oral va produir
reduccions significatives d'ansietat,
estres i depressio en comparaciéo amb
placebo [Mohammadi 2023]" i I'aro-
materapia amb oli essencial va mos-
trar efectes ansiolitics en ansietat si-
tuacional, com ansietat preoperatoria,
angiografia coronaria i hospitalitzacio
[Heidari, Nasiri, ]'415,

Aquests resultats indiquen que
Rosa damascena es pot considerar
una opcié complementaria per al ma-
neig de I'ansietat en contextos clinics
especifics, encara que es requereixen
estudis addicionals amb més rigor
metodologic.

ROSA DE DAMASC
EN LA FUNCIO SEXUAL DE
LES DONES A LA MENOPAUSA:

La prevalenga de la disfuncio se-
xual en dones menopausiques varia
segons la regio i el grup d'edat, pero,
és significativament alta a tot el moén,

Taula niim. 1- Taula comparativa d'estudis clinics en ansietat (elaboracié propia

Autor / Any Disseny Poblacié Intervencio Duracid Resultats
Mohammadi S et ACA doble cec 82 dones Extracte oral 500 8 setmanes Reduccio
al., 2023 menopausiques mg/12h significativa
dansietat, estrés
i depressig”
Heidari Met al., ACA 80 personal Aromaterapia 30 nits Disminucid
2022 sanitari inhalatoria dansietat i
millora del son®
Ghorat Fetal., ACA 60 pacientsamb  Aromaterapia 3nits Reduccio
2023 cremades inhalatoria dansietat i
millora del son®
NasiriAetal., ACA 98 pacients en Inhalacio d'oli Sessid tnica Reduccio
2021 angiografia essencial dansietat i
gstres”
Y/ |
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podent tenir un efecte negatiu en la
vida de les dones en aquesta etapa
[Molero et al. 2014]'®, perd moltes
d'elles dubten a fer servir medica-
ments hormonals a causa de la preo-
cupacio pels possibles efectes secun-
daris.

Aix0 ha portat un grup d'investiga-
dors a fer un estudi publicat recent-
ment [Gholinezhad et al. 2025]", que
va avaluar l'efecte de capsules d'ex-
tracte de Rosa damascena sobre la
funcié sexual en dones menopausi-
ques, mesurada mitjancant el Fema-
le Sexual Function Index (FSFI). Es
tracta d'un estudi clinic aleatoritzat,
triple cec, que va incloure 82 dones
menopausiques (d'entre 45 i 60 anys)
que es van dividir aleatoriament en
dos grups. Al grup d'intervencio, les
dones van prendre una capsula d'ex-
tracte de Rosa damascena cada 12
h durant 8 setmanes, mentre que les
dones del grup placebo van prendre
capsules similars sense efectes me-
dicinals. Cada capsula de rosa de
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RESUM

La depressido postpart (DPP) és
un episodi depressiu major amb inici
durant ’'embaras o en el postpart. Té
una prevalenca aproximada del 15%
i constitueix un greu problema de sa-
lut publica, sovint infradiagnosticat.
Tradicionalment, els tractaments in-
clouen intervencions psicosocials i
psicoterapia com a primera linia en
casos lleus-moderats, i antidepres-
sius (principalment ISRS) en quadres
moderats-greus, amb laténcia d’ac-
Ccio de diverses setmanes.

Els moduladors positius, del re-
ceptor GABA_A, basats en la hipo-
tesi neuroesteroidal vinculada a la
disminucié d’al-lopregnanolona en
postpart, com la zuranolona, han de-
mostrat una reduccid significativa i
rapida dels simptomes depressius,
des del tercer dia d’administracio,
fins 45 dies després i amb bona to-
lerabilitat. Representen un aveng te-
rapeutic en la DPP per la seva rapi-
desa d’accié i mecanisme especific,
i obren noves perspectives en salut
mental postpart.

INTRODUCCIO

L’embaras i el postpart son sovint
associats a vivéncies positives, pero
moltes dones experimenten seriosos
problemes psicologics durant 'em-
baras i el puerperi. En aquests perio-
des, les dones pateixen alteracions
hormonals, canvis familiars i socials,
trastorns de la son, cansament, i la-
bilitat, que poden desencadenar pro-
blemes de salut mental. Amb una
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prevalenca del 15%, tant al nostre
pais com en altres paisos europeus i
sud americans, la depressioé postpart
(DPP), constitueix un greu problema
de salut publica.'?3

Els medicaments emprats en el
tractament de la depressio, basats
en la monoaminérgia, tenen una la-
téncia de diverses setmanes, que pot
complicar la recuperacio i cura de la
dona amb DPP. A més, la DPP té un
origen multifactorial amb uns meca-
nismes neurobioldgics parcialment
diferenciats dels d’'una depressioé no
postpart. Més enlla dels factors psi-
cosocials, la depressié postpart pre-
senta una base neurobiologica es-
pecifica relacionada amb els canvis
endocrins del periode perinatal.’

DEFINICIO | CRITERIS .
DIAGNOSTICS DE LA DEPRESSIO
POSTPART (DPP)

La depressi6 és una alteracio
fonamentalment afectiva de ['estat
d’anim que pot incloure simptomes fi-
sics a més de psicologics. En el diag-
nostic de depressié s’inclouen les
neurosis depressives, la depressio
mixta ansiosodepressiva, la depres-
si6 perinatal i la depressio reactiva.*

El DSM-5 (Diagnostic and Sta-
tistical Manual of Mental Disorders),
de I'American Psychiatric Associa-
tion (APA), estableix la depressio
perinatal no com un diagnostic inde-
pendent, sind com especificador del
Trastorn Depressiu Major, quan linici
dels simptomes de I'estat d’anim es
produeix durant 'embaras o en les
quatre setmanes posteriors al part,
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encara que en clinica i investigacio
el periode es pot estendre fins dotze
mesos després del part.5¢

Segons el DSM-5, I'episodi de de-
pressio major, té les seglents carac-
teristiques:

EPISODI DE DEPRESSIO MAJOR

A.Cinc (o més) dels simptomes se-
glents han estat presents durant
el mateix periode de dues set-
manes i representen un canvi del
funcionament anterior;
un dels simptomes és (1) estat
d'anim deprimit o (2) pérdua d'in-
terés o plaer.

Nota: no inclou simptomes que es
puguin atribuir clarament a una altra
afeccio médica.

1. Estat d'anim deprimit la major
part del dia, gairebé cada dia,
segons es despren de la infor-
macio subjectiva (p. ex., se sent
trist, buit o sense esperanga) o
de I'observacio per part d'altres
persones (p. ex., se'l veu plo-
raner). (Nota: En nens i ado-
lescents, I'estat d'anim pot ser
irritable.)

2. Disminucié important de l'in-
terés o el plaer per totes o gai-
rebé totes les activitats la major
part del dia, gairebé cada dia
(com es desprén de la informa-
cié subjectiva o de l'observa-
cio).

3. Pérdua important de pes sense
fer dieta o augment de pes (p.
ex., modificacié de més del 5%
del pes corporal en un mes),
o disminucié o augment de la
gana gairebé cada dia.

Nota: En els nens, cal considerar el
fracas en 'augment del pes esperat.

4. Insomni o hipersomnia gairebé
cada dia.

5. Agitaci6 o retard psicomotor
gairebé cada dia (observable
per part d'altres, no simplement
la sensacié subjectiva d'inquie-
tud o alentiment).

almenys
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6. Fatiga o pérdua de I'energia
gairebé cada dia.

7. Sentiments d'inutilitat o de cul-
pabilitat excessiva o inapropia-
da (que pot ser delirant) gai-
rebé cada dia (no simplement
l'autorecriminacié o culpa per
estar malalt).

8. Disminucié de la capacitat per
pensar o concentrar-se, o pren-
dre decisions, gairebé cada dia
(a partir del relat subjectiu o de
I'observacié per part d'altres
persones).

9. Pensaments recurrents de mort
(no només por de morir), idees
suicides recurrents sense un
pla determinat, intent de suicidi
o un pla especific per dur-ho a
terme.

B.Els simptomes causen malestar
clinicament significatiu o deterio-
rament en 'ambit social, laboral o
altres arees importants del funcio-
nament.

C.L'episodi no es pot atribuir als
efectes fisiologics d'una substan-
cia o d'una altra afeccio medica.
Nota:

tueixen un episodi de depressié ma-

jor. Els episodis de depressid major
son frequents en el trastorn bipolar |,
perd no son necessaris per al diag-

nostic de trastorn bipolar I.

Nota: Les respostes a una perdua
significativa (p. ex., dol, ruina econo-
mica, pérdues degudes a una ca-
tastrofe natural, una malaltia o una
discapacitat greu) poden incloure el
sentiment de tristesa intensa, pen-
saments repetitius sobre la pérdua,

els Criteris A-C consti-

insomni, manca de la gana i pérdua
de pes descrits al Criteri A, que po-
den simular un episodi depressiu.
Encara que aquests simptomes po-
den ser comprensibles o conside-
rar-se apropiats a la peéerdua, tam-
bé caldria considerar atentament la
preséncia d'un episodi de depressio
major, a més de la resposta normal
a una pérdua significativa. Aquesta

Amb una prevalenca
del 15% la depressio
peripart (DPP),
constitueix un

greu problema de
salut publica.

decisio requereix inevitablement el
criteri clinic basat en la historia de
I'individu i les normes culturals per
a I'expressio del malestar en el con-
text de la perdua.b

Igualment, el DSM-5 estableix
I'especificador amb inici al peripart,
que es pot aplicar a I'episodi actual o,
si actualment no es compleixen tots
els criteris per a un episodi de I'estat
d’anim, a I'episodi més recent de ma-
nia, hipomania, o depressié major, en
el trastorn bipolar | o bipolar Il siI'inici
dels simptomes de l'estat d'anim es
produeix durant I'embaras o les qua-
tre setmanes després del part.

Nota: Els episodis de I'estat d'anim
es poden iniciar durant lI'embaras o
el postpart. Tot i que les estimacions
difereixen segons el periode de se-
guiment després del part, entre un 3
i un 6% de les dones experimentara
l'inici d'un episodi de depressido ma-
jor durant I'embaras o les setmanes o
els mesos que segueixen el part. El
50% dels episodis de depressio major
"postpart" comencga realment abans
del part. Aixi doncs, aquests episodis
es denominen col-lectivament episo-
dis perinatals. Les dones amb episo-
dis de depressio major perintal sovint
pateixen ansietat greu i fins i tot atacs
de panic. Estudis prospectius han de-
mostrat que els simptomes de I'estat
d'anim i d'ansietat durant I'embaras,
aixi com la tristesa postpart (baby
blues), augmenten el risc d'un episodi
de depressié major després del part.®

Els episodis de Il'estat d'anim per-
inatals poden presentar caracteris-
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tiques psicotiques o no. L'infanticidi
s'associa la major part de les vega-
des a episodis psicotics postpart que
es caracteritzen per al-lucinacions
que ordenen matar el nen o deliris
que el nen esta posseit, perd els
simptomes psicotics també poden
apareixer en episodis greus de l'estat
d'anim postpart sense aquests deliris
o al'lucinacions especifiques.®

Els episodis de l'estat d'anim (de
depressié major o maniacs) al pos-
tpart amb caracteristiques psicoti-
ques es produeixen en un nombre de
parts que oscil-la entre 1 de cada 500
i 1 de cada 1.000 parts, i poden ser
més frequents en primipares. El risc
d'episodis postpart amb caracteris-
tigues psicotiques és especialment
més gran en dones amb episodis de
I'estat d'anim postpart anteriors, pero
també és elevat en pacients amb an-
tecedents d'un trastorn depressiu o
bipolar (especialment trastorn bipolar
I)iales que tenen antecedents fami-
liars de trastorns bipolars.®

Quan una dona ha tingut un episo-
di postpart amb caracteristiques psi-
cotiques, el risc de recurrencia amb
cada part posterior és entre un 30 i
un 50%. Els episodis postpart s'han
de diferenciar del delirium que suc-
ceeix en el periode postpart, que es
distingeix per un grau de consciéncia
o atencio fluctuant. El periode pos-
tpart és singular quant al grau d'al-
teracions neuroendocrines i d'ajustos
psicosocials, el possible impacte de
la lactancia materna en el pla de trac-
tament i les implicacions a llarg termi-
ni d'una historia de trastorn de I'estat
d'anim postpart a la planificacié fami-
liar posterior.®

Per la serva part, el CIE 11, Clas-
sificacié Internacional de Malalties
de I'Organitzacid6 Mundial de la Sa-
lut, OMS,
grup 6E20 els trastorns mentals o
del comportament associats amb
I’embaras, el part o el puerperi, sen-

11a revisio, defineix, al

Cal no confondre
la DPP amb
l'anomenat
“baby blues”,

0 malenconia de
la maternitat,
gue és un estat de
tristesa transitori,
que sol apareixer
cap al tercer o quart
dia despreés del part,
| segons ['American
Pregnancy Assaciation,
pot afectar fins
el 70-80% de les
NOVes mares.

se simptomes psicotics, la depressid
postpart com una sindrome asso-
ciada amb I'embaras o el puerperi
(que comenga aproximadament sis
setmanes després del part) que in-
volucra caracteristiques mentals i
del comportament significatives, més
comunament simptomes depressius.
La sindrome no inclou deliris, al-luci-
nacions o altres simptomes psicotics.
Si els simptomes compleixen amb els
requisits de diagnostic per un trastorn
mental especific, també s’ha d’assig-
nar aquest diagnostic per un trastorn
mental especific. Aquesta categoria
no s’ha d’utilitzar per descriure simp-
tomes depressius lleus i transitoris
que no compleixin amb els requisitis
diagnostics per un episodi depressiu
i poden ocorrer poc després del part
(el que s’acostuma a denominar ftris-
tesa postpart o malenconia de la ma-
ternitat).”
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Cal no confondre la DPP amb
'anomenat “baby blues”, o malen-
conia de la maternitat, que és un
estat de tristesa transitori, que sol
apareixer cap al tercer o quart dia
després del part, i segons ’American
Pregnancy Association, pot afectar
fins el 70-80% de les noves mares.?

El “baby blues”, es descriu com
una alteracié de 'estat d’anim, degut
principalment a canvis hormonals,
psicologics i socials. Es caracteritza
per plor sense ra6 aparent, impa-
ciéncia, irritabilitat, inquietud, ansie-
tat, fatiga, insomni (fins i tot quan el
bebe dorm), tristesa, manca de con-
centracié, canvis d’humor. Els simp-
tomes tenen una intensitat i durada
variable, i s’alleujen de manera espo-
tania dues o tres setmanes després
del naixement del nado, i sense re-
queriment d’atencié meédica i/o psi-
cologica.

Es indispensable informar a la pa-
cient que el que succeeix és normal
i atribuible als canvis hormonals que
esta experimentant; i si els simpto-
mes augmenten o no desapareixen
després de dues o tres setmanes, ha
de contactar de nou amb un profes-
sional de la salut per una nova valo-
racio.®

DIAGNOSTIC DE DEPRESSIO
DURANT L'EMBARAS

Donat que el 50% dels episodis
de depressid "postpart" comenca
realment abans del part, cal detectar
el maxim nombre possible de depres-
sions durant 'embaras. Les guies de
practica clinica, recomanen que el
seguiment a la dona embarassada,
per part del ginecoleg, la matrona, i
altres professionals sanitaris, incor-
pori questionaris sobre la salut men-
tal de la dona.®

La Sociedad Espanola de Gineco-
logia y Obstetricia (SEGO) ha afegit
en les seves guies cliniques la impor-
tancia de considerar la salut mental
perinatal com un aspecte fonamental
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de l'atencio obsteétrica completa, su-
ggerint I'is d’eines d’avaluacié com
'Edinburgh Postnatal Depression
Scale (EPDS, Escala de Depressi6
Postpart d’Edimburg) i la pronta deri-
vacio a serveis de salut mental si se
sospita de depressio. El reconeixe-
ment i la intervencid a temps poden
millorar significativament els resul-
tats clinics tant per la mare com per
al nado.™

ESCALA DE DEPRESSIO POSTPART
D’EDIMBURG (ANNEX1111)

LEPDS és de cribratge senzi-
Il i rapida de contestar. Inicialment,
s’utilitzava per detectar simptomes
depressius en dones en el postpart,
perd posteriorment es va validar I'ls
durant 'embaras. Consisteix en una
escala autoadministrada de 10 items,
desenvolupada per Cox i col-labora-
dors el 1987, en qué se li demana
a la dona que respongui com s'ha
sentit en els set dies previs. Les pre-
guntes sén de seleccié multiple amb
quatre alternatives, cadascuna pun-
tuades de 0 a 3, d’acord a la severitat
creixent dels simptomes (de manera
que el rang de la puntuacio final és
de 0-30).

En postpart és recomana un punt
de tall 9/10 (major o igual a 10: pro-
bable depressio postpart), i en em-
baras es recomana un punt de tall de
12/13 (major o igual a 13: probable
depressié en embaras.?

Com a alternativa a I'is de I'EPDS,
al Regne Unit, la guia del National
Institute for Health and Clinical Ex-
cellence (NICE) recomana als pro-
fessionals de la salut fer de rutina les
anomenades, Preguntes de Whooley
en tots els controls pre i postnatals.

Les dues primeres preguntes de
Whooley, inclouen dos criteris prin-
cipals del diagnostic d'un episodi
depressiu major amb les caracteris-
tigues del DSM V, anim depressiu i
perdua de la capacitat de sentir plaer
0 anhedonia.
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1. En I'dltim mes s’ha sentit desanima-
da, deprimida o sense esperanga?

2. En I'tltim mes ha notat que té poc
interés o que no gaudeix?

Si la dona respon “Si” a qualsevol

d'aquestes dues preguntes, es re-

comana avaluar la possibilitat de fer

una tercera pregunta:

3. En relaciéo amb aixo, sent que ne-
cessita o vol ajuda?

La deficiencia de les preguntes de
Whooley rau que, des del punt de
vista psicometric, no se n'ha establert
la sensibilitat ni I'especificitat. A més,
a diferencia de I'EPDS, no indaga
sobre pensaments infrequents que,
potencialment, involucren risc vital,
com ara idees de provocar-se mal a
si mateixa o pensaments d’agredir el
nadé. '

Alguns dels simptomes depres-
sius es poden confondre amb simp-
tomes propis de 'embaras i dificulten
el diagnostic de depressio: asténia,
cansament, labilitat emocional, irrita-
bilitat i trastorns de la son i la gana.
Es necessari descartar causes orga-
niques que poden afavorir la presén-
cia de simptomes similars als de-
pressius com I'anémia i la patologia
tiroidal.

Les embarassades que pateixen
anémia, diabetis gestacional o dis-
funcié tiroidal, situacions cliniques
que sovint s’associen a simptomes
depressius, poden ser diagnostica-
des amb depressio, sense patir-la
realment.
positius, cal explorar sistematicament
els simptomes psiquics de depressio
major, especialment I'anhedonia, els
sentiments de culpa, la desespe-
ranca i la ideacio suicida.®

Existeix evidéncia que la DPP
és subdiagnosticada i poc tratada.
El subdiagnostic es deu a la simili-
tud dels simptomes depressius i els
simptomes de 'embaras, a I'estigma-
titzacié de la depressié maternal, a
la manca d’experiéncia en la detec-

Per minimitzar els falsos

ci6 de simptomes i dels factors de
risc per part de I'equip de salut (per
desconeixement, manca de temps i
de recursos, o manca d’instruments
especifics per mesurar la depressio
prenatal) o desconeixement del risc
psicosocial. Hi ha dades que estimen
que fins a un 51% dels casos de DPP
no es diagnostiquen®

La depressio materna, pot produir
embaras preterme, pesos més bai-
x0s en el naixement, preeclampsia,
circumferéncies cranials més petites
i puntuacié APGAR més baixa. Tam-
bé pot comportar mala adheréncia
als controls prenatals, i habits toxics
com tabaquisme, ingesta d’alcohol o
altres substancies.'21314

Es possible que l'augment del
cortisol plasmatic, i I'increment dels
nivells de catecolamines, tipicament
presents en els pacients amb de-
pressio, puguin afectar la funcié pla-
centaria, a través d’'una disminucio
del flux sanguini uteri i la induccio
d’irritabilitat uterina. També les al-
teracions de I'eix hipotalem-hipofisi
adrenal, propies dels estats depres-
sius, poden tenir un efecte directe en
el desenvolupament fetal.?

FACTORS DE RISC DE DPP

* historia prévia de depressio o altres
problemes emocionals, la depres-
si6 en I'embaras és el principal fac-
tor de risc per al desenvolupament
de la DPP (50% de probabilitats),

* esdeveniments vitals adversos,

*manca de suport social,

*desavinences amb la parella, o
abséncia d’aquesta

« embarassos no desitjats,®

Per prevenir la DPP les guies cliniques

internacionals recomanen el cribratge

sistematic de simptomes depressius

durant I'embaras i el postpart. Com

que els principals factors de risc de

depressid postpart han estat identi-

ficats, les intervencions preventives

haurien d’adrecgar-se a dones d’alt risc

per disminuir aquesta possibilitat.>!
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L'OMS, Organitzacié Mundial de
la Salut, va publicar una guia per
al maneig de la depressio perinatal
“Thinking healthy, manual per a psy-
chosocial management of perinatal
depression” (mhGAP-IG), la qual
estableix recomanacions d'interven-
cions psicologiques i psicosocials
des de I'embaras fins al dese mes del
nado.'

Les recomanacions serien inter-
vencions psicosocials com a primera
linia de tractament de la depressio de
lleu a moderada durant I'embaras i el
postpart. Cal mantenir una comunica-
cio sensible, clara i empatica amb la
dona i els seus familiars. Com tracta-
ments complementaris es recomana
incloure l'activitat fisica, el descans
adequat i l'autocura, dins la rutina
diaria de la mare.?

TRACTAMENTS NO
FARMACOLOGICS

Durant I'embaras i el periode pos-
tpart, el tractament de la depressio
lleu o moderada hauria de comengar
preferentment amb alternatives no
farmacologiques, especialment en
dones embarassades o que no ac-
ceptin medicaci6.?1?

Les intervencions recomanades
inclouen psicoterapia individual, gru-
pal o familiar, especialment la Tera-
pia Cognitivoconductual (TCC) i la
Psicoterapia Interpersonal (PIP), aixi
com mindfulness, técniques de rela-
xacio6 i suport psicosocial. Aquestes
intervencions ajuden a reduir I'estrés
i Pansietat, augmentar la qualitat de
vida i evitar la sobremedicacio.®'®

En casos lleus o moderats, mol-
tes pacients poden tractar-se només
amb psicoterapia.
ments farmacologics, s’ha de valorar

L’'Us de tracta-

de manera individualitzada, analit-
zant el balang benefici-risc, i es re-
serva habitualment per a casos mo-
derats-greus o0 quan la psicoterapia
no és suficient.?'?

Tant tractar amb un psicofarmac
com no fer-ho, comporten un risc. Cal
considerar que abstenir-se d'indicar
un antidepressiu a una embarassada
deprimida, o amb alt risc de presen-
tar una recidiva, pot generar un risc
més gran en la dona i el fetus que el
risc per a l'exposicié al farmac. D’al-
tra banda, cal tenir present que el risc
de malformacions fetals a la poblacié
general és de 2 a 4%.212

Els beneficis de la lactancia ma-
terna han estat ampliament demos-
trats i difosos tant per a la mare com
per al fill."®

TRACTAMENTS
FARMACOLOGICS

La prescripcié de farmacs antide-
pressius en embarassades o dones
en periode de lactancia s’ha d’ana-
litzar de manera personalitzada, va-
lorant el benefici-risc per a la mare i
el nado.™

El tractament farmacologic es
pautara a dones embarassades que
presenten un quadre depressiu mo-
derat o sever, amb falta de resposta
a altres tractaments o quan existeix
una alta probabilitat de recidiva.'

Per I'eleccio del farmac idoni i el
temps de manteniment del tracta-
ment, es valorara I'etapa d’embaras
en que es troba la dona, i si aquesta
esta alletant o no, aixi com els ante-
cedents de psicopatologia personal
i familiar de la pacient, la intensitat i
les caracteristiques dels simptomes
presents, la tolerancia i la resposta al
tractament.?

En cap cas, es recomana I'Us pre-
ventiu en dones que actualment no
presenten simptomatologia.'”'®

En I'eleccié d’un psicofarmac s’ha
de considerar els seguents aspectes
sobre els efectes adversos en I'em-
baras i lactancia: la teratogenicitat,
les complicacions perinatals i les se-
queles postnatals en el desenvolupa-
ment com a conseqléncia de I'expo-
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sicié d’'un farmac durant I'embaras,
part o lactancia.'?

El risc dels psicofarmacs s’avalua
segons les normes establertes per la
Food and Drug Administration FDA.
No hi ha cap farmac antidepressiu
aprovat per I'Us durant 'embaras. La
indicacié dependra de I'avaluacioé del
risc envers el benefici que es pot ob-
tenir amb el tractament.®

En indicar antidepressius s’ha de
pautar la minima dosi efica¢ fraccio-
nant la dosi en diverses preses per
evitar pics d’absorcio excessiva en el
fetus.17.18

Utilitzar sempre que sigui possible
monoterapia i evitar associacions de
farmacs.?

Per evitar fendmens de toxicitat
neonatal, una bona practica és re-
duir de manera gradual les dosis, si
és possible, o arribar a suprimir el
tractament fins poc abans del part,
d’aquesta manera els fendomens de
toxicitat sébn minims, en particular els
simptomes de supressio.?

Verificar de forma regular el desen-
volupament fetal mitjangant controls
ecografics, tal com recomana la Guia
Clinica de I’American College de Gi-
necologia i Obstetricia, si el fetus va
estar exposat a paroxetina durant les
primeres etapes de 'embaras.?

Donat que tots els farmacs traves-
sen la placenta, s’ha d’evitar sempre
que sigui possible I'is de psicofar-
macs durant les dotze primeres set-
manes d’embaras a causa del perio-
de d’organogenesi."”

Tots els farmacs passen al nado
a través de l'alletament i en general,
només de I'1 al 2% de la dosi mater-
na de qualsevol farmac apareixera
a la llet. Aquesta quantitat és signifi-
cativament menor que la situacié in-
trauterina i, en la practica, referents
als antidepressius, no es tradueix en
problemes clinics pel nounat en la
majoria dels casos.

Quan s’ha de triar un antidepres-
siu durant el periode d’alletament,
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es valorara la seguretat i la relacié
benefici-risc. Son d’eleccid els inhi-
bidors selectius de la recaptacio de
serotonina (ISRS), considerats de
primera eleccio a causa del seu per-
fil de seguretat. Durant ’'embaras no
s’associen a un augment important
del risc de malformacions congeénites
per sobre del risc basal de la pobla-
cio general (2-4%). Es recomanen els
de menor excrecio en llet materna i
major experiéncia d’us, amb absén-
cia d’efectes secundaris. Els nivells
d’antidepressiu en llet materna po-
den ser baixos o indetectables.?'

Pel que fa a la fluoxetina, s'ha vist
que dosis de 20-40 mg es tradueixen
en nivells plasmatics relativament
baixos al lactant, perd més alts que
per a altres ISRS. La norfluoxetina,
el metabolit actiu de la fluoxetina, té
una vida mitjana molt llarga, la qual
cosa podria explicar alguns reports
d'efectes adversos en els nounats
descrits a la literatura.’??!

L'any 2006 un estudi publicat
vinculava I'is d'ISRS amb hiperten-
si6 pulmonar resistent en nounats
(HPPRN). L’any 2012 després d'una
revisi6 de I'FDA assenyalava que
“atesos els resultats contradictoris
era prematur treure qualsevol con-
clusié sobre la possible associacio
entre I'is de 'ISRS i 'THPPRN".

Algunes guies suggereixen evitar
I'us de paroxetina durant el periode
de gravidesa pel fet que el seu Us
s'ha associat a un augment de risc
de malformacions cardiovasculars al
nounat.'?

Diversos autors coincideixen que
el tractament de primera eleccid en
el tractament de depressié postpart
durant la lactancia és la sertralina;
publicacions amb 50 i 100mg de ser-
tralina en tractament de depressio
durant la lactancia mostren abséncia
de defectes sobre el sistema nerviés
central del lactant.®

Pel que fa al periode gravid-puer-
peral, els experts coincideixen que

L\

una alternativa als ISRS son les ami-
nes secundaries, com l'amitriptilina,
ja que produeixen menys efectes
anticolinérgics i hipotensié en com-
paracié amb els antidepressius trici-
clics. Aquests ultims es van fer servir
en embarassades i puérperes durant
diverses décades i encara s'utilitzen
ocasionalment. Alguns estudis ini-
cials van suggerir que augmentaven
el risc de malformacions d'extremi-
tats, cosa que no va ser confirmada
posteriorment.’2

Les dades disponibles sobre la
majoria dels antidepressius atipics,
que no son ISRS ni triciclics (entre
els quals s'inclouen duloxetina, mirta-
zapina i venlafaxina), son limitades i
no suggereixen, de moment, un aug-
ment del risc de teratogénesi o efec-
tes obstétrics o neonatals adversos
associats al seu us.

Les consequéncies i els riscos
d’'una depressié no tractada en I'em-
baras sobrepassen els riscos poten-
cials de I'is d'antidepressius durant
I'embaras.?2

Els tractaments antidepressius es-
tandards soén eficagos pel tractament
de la DPP, pero la resposta al tracta-

La prescripcio
de farmacs
antidepressius en
embarassades
0 dones en periode
de lactancia s'ha
d'analitzar
de manera
personalitzada,
valorant el risc
benefici per Ia
mare i el nado

ment pot trigar mesos a observar-se.

Es desconeix la durada optima del
tractament antidepressiu de la DPP.
Tot i aixo, la recomanacié habitual
és mantenir la terapia per almenys
12 mesos. Si per algun motiu es vol
abreujar el periode de tractament,
s'aconsella perllongar-lo fins després
de verificats altres canvis hormonals
(per exemple, el retorn dels cicles
menstruals)?®

FISIOPATOLOGIA
DE LA DPP

La DPP presenta una base neuro-
biologica especifica relacionada amb
els canvis endocrins del periode per-
inatal. Durant I'embaras, els nivells
d’estrogens i progesterona augmen-
ten progressivament, assolint con-
centracions elevades que modulen
multiples sistemes de neurotrans-
missors. Després del part, la caiguda
abrupta d’aquestes hormones, espe-
cialment de la progesterona i del seu
metabolit neuroactiu, I'al-lopregnano-
lona, pot alterar la regulacié del sis-
tema GABAeérgic, principal sistema
inhibidor del sistema nervios central.
L’al-lopregnanolona actua com a mo-
dulador positiu al-lostéric del recep-
tor GABA-A, contribuint a I'estabilitat
emocional i a la resposta adaptativa
a l'estrés.

La desregulacio de la transmis-
si6 GABAeérgica i la reduccio dels ni-
vells d’al-lopregnanolona s’han asso-
ciat a alteracions en I'estat de xarxa
neuronal, especialment en regions
implicades en I'emoci6 i el compor-
tament maternal, i es considera una
peca clau en l'etiopatogénia de la
depressio postpart. Dades longitudi-
nals sobre nivells d’al-lopregnanolona
suggereixen una implicacié directa
d’aquest neuroesteroide en I'evolucié
dels simptomes depressius postpart.

La hipotesi neuroesteroidal de la
DPP planteja que una vulnerabilitat
en I'adaptacié d’aquest sistema des-
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prés del descens hormonal podria
afavorir I'aparicio de simptomatologia
depressiva.

Aquesta evidéncia neurobiologica
ha impulsat el desenvolupament de
tractaments dirigits a restaurar la mo-
dulaci6 GABA_A mitjangant analegs
de neuroesteroides, que poden co-
rregir pertorbacions de la inhibicio
GABAeérgica més rapidament que els
antidepressius
en la monoaminérgia i constitueix la
base per al seu Us com a terapia es-
pecifica en DPP.

El mecanisme d'accié com a mo-
dulador al-lostéric positiu dels re-
ceptors GABA A, mitjangant la unio a
aquests receptors, produiria un efec-
te ansiolitic o inhibitori del SNC.

Revisions de 2025 han mostrat
clarament que els analegs de neu-
roesteroides que modulen GABA_A
(com els basats en al-lopregnanolo-
na) representen un aveng¢ important
en el tractament de la DPP.

tradicionals basats

Brexanolona va ser el
tractament farmacologic aprovat per
la FDA per a DPP el mar¢ de 2019.
Tot i que la seva accio és rapida, el
pacient presenta millora a partir de
les 48-60 hores, presenta notables
I'administracio
infusi6 endovenosa continua

primer

limitacions, ja que
per
durant 60 hrs (2,5 dies) requereix
'ingrés de la pacient (sobrecost), i
com a efectes secundaris presenta
risc de sedacio excessiva o pérdua
de consciéencia. La pacient ha de ser
supervisada i monitorada cada dues
hOreS.24’25'26'27

Zuranolona va ser aprovada per
la FDA l'agost de 2023, i el juliol de
2025, ha rebut I'opinié positiva del
Committee for Medicinal Products for
Human Use (CHMP), del European
Medicines Agency (EMA), per al trac-
tament de la depressio postpart en
adults després del part.

Zuranolona és el primer farmac
d’administracié oral especific pel
tractament de la DPP. Es tracta

d’un nou esteroide neuroactiu que
actua sobre els receptors GABA,
sinaptics i extrasinaptics. Té un ini-
ci d’accio rapid, al cap de tres dies
ja es noten els efectes. En compa-
raci6 amb brexanolona, presenta
una biodisponibilitat oral més ele-
vada i major vida mitjana. Es reco-
mana una dosi de 50 mg/dia durant
14 dies, administrada a la nit, amb
aliments rics en greixos.
del tractament s’ha observat fins al
dia 42, quatre setmanes després
d’administrar I'dltima dosi. Es pot
administrar com a monoterapia o
com a terapia complementaria. La
zuranolona millora els aspectes de

cost i administracié de brexanolo-
na_24,28,29,30

L’'efecte

El seu perfil d’efectes adversos
és consistent, amb esdeveniments
generalment lleus a moderats repor-
tats amb més freqiéncia que amb
placebo (somnoléncia, vertigen i se-
daci¢).®

Segons la fitxa técnica, les dades
d’'un estudi clinic de lactancia in-
diquen que zuranolona esta present
en nivells baixos en la llet materna
humana. La dosi relativa del lactant
maxima (DRL) calculada va ser <1%.
En la majoria dels subjectes, les con-
centracions de zuranolona en llet ma-
terna eren inferiors al limit de quan-
tificacio sis dies després de I'Ultima
dosi. No es coneix I'efecte de zurano-
lona en recents nounats lactants i les
dades sobre I'efecte en la produccié
de llet son limitades. La recomanacié
és d’interrompre la lactancia durant
el tractament amb zuranolona, lle-
vat que els beneficis de la lactancia
superin els possibles riscos per al
nadé.?®

Per acabar,
recomana estudis
dels neuroesteroides
al-lostérics positius pel receptor GA-
BA-A amb els antidepressius “tradi-
cionals”, i de durada més llarga. Ac-
tualment I'estudi més llarg és de 45

Cochrane Library,
comparatius
moduladors
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/uranolona

es el primer
farmac
d'administracio
oral especific
pel tractament
de la DPP

dies. Cal conéixer els efectes a llarg
termini desl moduladors alostérics
dels receptors GABA-A.*

CONCLUSIONS

Tot i que la zuranolona represen-
ta un aveng¢ prometedor en el tract-
ament de la depressié postpart, cal
interpretar els resultats amb prudén-
cia. Mostra una reduccio rapida dels
simptomes, amb millores signific-
atives des del tercer dia, fet que la
diferencia clarament dels antidepres-
sius ISRS, els quals poden trigar
diverses setmanes a produir efecte
clinic. Aquesta rapidesa podria ser
especialment rellevant en quadres
greus o amb risc elevat de deteriora-
ment del vincle mare-fill.

No obstant aix0, la durada limita-
da del seguiment (fins a 45 dies en
molts estudis) planteja interrogants
sobre la persisténcia de l'efecte a
llarg termini i el risc de recaiguda. A
més, encara cal més evidéncia sobre
la seva seguretat en lactancia, el per-
fil d’efectes adversos en poblacio real
i el seu cost-efectivitat.

En la practica clinica, la zurano-
lona podria considerar-se especial-
ment util en casos de depressid post-
part moderada-greu amb necessitat
de resposta rapida o en pacients amb
mala resposta prévia a ISRS. Tot i
aixd, no substitueix la psicoterapia ni
el suport psicosocial, que continuen
essent pilars fonamentals del tracta-
ment. B
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RESUM

La farmacogenética ha experimen-
tat un desenvolupament exponencial
durant els darrers anys, impulsada
per avengos significatius que n’han
afavorit la progressiva incorporacio a
la practica clinica. L'estat espanyol ha
estat pioner en la inclusio de la farma-
cogenetica a la Cartera Comuna de
Serveis del Sistema Nacional de Sa-
lut, que contempla l'analisi de diver-
sos gens i biomarcadors rellevants
per a la individualitzacio del tracta-
ment farmacolodgic. Malgrat aquests
progressos, encara persisteixen obs-
tacles importants per a la seva im-
plementacio efectiva, tant a Espanya
com a escala internacional.

Aquest article presenta una analisi
actualitzada de l'estat de la farmaco-
genética, tant al nostre entorn com a es-
cala internacional. A més, s’hi examina
el paper del farmaceutic —tant en 'ambit
hospitalari com en el comunitari— en el
desenvolupament i aplicacio d’aquesta
disciplina. Tot i que la participacio del
farmaceutic comunitari es troba en una
fase emergent, encara existeixen barre-
res economiques, formatives i operati-
ves que dificulten la seva integracio ple-
na en la practica farmaceéutica orientada
a la medicina de precisio.

INTRODUCCIO A LA
FARMACOGENETICA

El fracas terapéutic comporta un
impacte econdmic substancial per
al Sistema Nacional de Salut i una
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disminucié en la qualitat de vida
dels pacients. Els marcadors far-
macogenetics exerceixen un paper
clau en la resposta als tractaments
farmacologics i expliquen part de la
variabilitat interindividual en I'efecti-
vitat i seguretat dels farmacs'2. En
aquest context, els estudis farma-
cogeneétics adquireixen un interés
creixent, ja que constitueixen una
eina essencial per avancgar cap a la
implementacio efectiva d’'una medi-
cina personalitzada.

El terme medicina personalitzada,
o0 medicina de precisio, fa referen-
cia a l'aplicaci¢é integrada de dades
genetiques, fenotipiques, cliniques,
ambientals i socials amb I'objectiu
d’oferir un abordatge individualitzat
en la prevencio, el diagnostic, el trac-
tament i el pronodstic de les malalties.
En aquest context, la farmacogenéti-
ca es configura com una de les dis-
ciplines biomeédiques més rellevants.
Segons la definicié de I'Agéncia Eu-
ropea de Medicaments (EMA), la far-
macogenética examina la influéncia
de les variacions en la sequéncia de
I’ADN en la resposta farmacologica,
fet que situa I'estudi dels biomarca-
dors farmacogenétics com un am-
bit de gran interés actual. L'objectiu
principal de la farmacogenética és la
identificacié6 de biomarcadors asso-
ciats amb I'efectivitat i/o la toxicitat,
amb la finalitat d’avangar cap a la
individualitzacié del tractament i afa-
vorir un Us més eficient i segur dels
medicaments.
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Per a la seleccio del tractament
més adequat per a cada pacient, la
farmacogenética contempla tant I'es-
tudi de les mutacions somatiques
presents en el tumor com ['analisi
de polimorfismes o mutacions en la
linia germinal del pacient. Determin-
ades alteracions genétiques d’origen
tumoral ja formen part de la practica
clinica habitual, atesa la seva correla-
ci6 amb la resposta a tractaments an-
tineoplastics especifics. Un exemple
clar és la determinaci6 de la presén-
cia de mutacions activadores en els
oncogens KRAS i NRAS, les quals
determinen la seleccido de terapies
dirigides de la via EGFR com cetuxi-
mab o panitumumab en pacients amb
cancer colorectal metastatic.?

De manera complementaria, els
polimorfismes germinals en gens que
codifiquen proteines diana o enzims
implicats en la farmacocinética dels
farmacs poden modificar-ne I'expres-
si6 o la funcionalitat, condicionant
aixi tant I'eficacia terapéutica com
la toxicitat associada. Un exemple
clinicament rellevant és el polimor-
fisme rs8175347 del gen UGT1A1
(al'lel UGT1A1%*28),
biomarcador de risc de toxicitat en el

considerat un

tractament amb irinotecan. Per regla
general, els pacients amb fenotip me-
tabolitzador lent per a un determinat
UGT1A1*28/*28)
presenten un risc més elevat de toxici-
tat a les dosis estandard dels farmacs

enzim (exemple:

que es metabolitzen per aquella via
metabolica, com podria ser el cas de
Iirinotecan*t. Contrariament, els pa-
cients amb fenotip de metabolitzador
rapid o ultrarapid per a un determinat
enzim, sén susceptibles de presentar
una menor efectivitat dels farmacs
que es metabolitzen per aquella via
metabolica. Un exemple seria la pos-
sible menor efectivitat a les dosis es-
tandard de certs antidepressius en
pacients metabolitzadors ultrarapids
del CYP2C19 i/lo CYP2D6".

L\

SITUACIO REGULATORIA
ACTUAL A ESPANYA

| A EUROPA. CARTERA
DE SERVEIS DEL SNS

A Espanya, I'adopcié de la farma-
cogeneética (PGx) ha estat historica-
ment desigual. Recentment, pero,
s’han realitzat molts esforgos en
’ambit autonomic i estatal per millo-
rar-ne la integracio. Iniciatives clau,
com el Cataleg de proves farmaco-
genétiques del Sistema Nacional
de Salut (SNS)—el primer a escala
nacional a Europa—i projectes com
'IMPaCT o les guies cliniques de
la Societat Espanyola de Farmaco-
genetica i Farmacogenomica (SEFF),
han permés avangar, per una banda,
en 'homogeneitzacié a escala esta-
tal i, per l'altra, en I'equitat per a tota
la ciutadania.®

Un moment clau per a I'expansio
de la farmacogenética va ser I'apro-
vacio, el 2023, del Cataleg de pro-
ves farmacogenetiques del Sistema
Nacional de Salut (SNS), ratificada
pel Consell Interterritorial de Salut®.
Aquesta cartera inclou proves farma-
cogenetiques amb evidéncia cienti-
fica elevada que actualment formen
part de les prestacions que el SNS
ha d’oferir de manera comuna i equi-
tativa a tota la poblacié espanyola.
Algunes de les proves incloses son
'HLA-B*5701 per a abacavir, DPYD
per a 5-fluorouracil i capecitabina,
TPMT i NUDT15 per a tiopurines,
etc.

D’altra banda, el 2024 I'Agencia
Espanyola de Medicaments i Pro-
ductes Sanitaris (AEMPS) va publi-
car una base de dades de marcadors
farmacogenomics pionera a Europa'™.
Aquesta base recopila tots els mar-
cadors farmacogenomics presents a
les fitxes técniques dels farmacs co-
mercialitzats a Espanya, i constitueix
una eina molt util per poder consultar
de forma agil si un determinat farmac

conté algun marcador farmacogeno-
mic a la seva fitxa técnica.

Un escenari encara més fragmen-
tat es presenta en I'ambit europeu, ja
que encara no s’ha realitzat una guia
europea estandard que regularitzi
la integracié de la farmacogenética
en la practica clinica. Actualment, a
Europa, 'EMA estableix unes reco-
manacions globals™ perd cada pais
membre té la seva propia regulacio i
politica sanitaria. aixi Aixi i tot, a es-
cala europea, estem avangant en la
integracio de la farmacogenética en
la practica clinica.

El pais europeu més avangat en
farmacogenetica és els Paisos Bai-
xos. De fet, ha estat pioner a implan-
tar el passaport farmacogenetic'?,
que consisteix en un registre perso-
nal del genotip i fenotip de diversos
farmacogens, disponible tant per als
pacients com per als professionals
sanitaris, inclosos els farmacéutics,
que poden consultar-lo, aixi com
revisar i ajustar juntament amb els
metges les dosis dels medicaments
prescrits i donar recomanacions als
pacients. El passaport farmacogeneé-
tic es pot incloure a la historia clinica
dels pacients que el tenen. Inclou 14
gens: CYP2B6, CYP2C9, CYP2C19,
CYP2D6, CYP3A5, DPYD, Fb5,
HLA-A, HLA-B, NUDT15, SLCO1B1,
TPMT, UGT1A1i VKORC1. En altres
paisos, com Austria, Grécia, ltalia,
Eslovénia i Anglaterra s’hi realitzara
un assaig clinic que utilitza un panell
de 12 gens per a implementar també
el passaport farmacogeneétic. Aquest
estudi pilot es diu U-PGx (Ubiquitous
Pharmacogenomics).'®

Anglaterra també és un dels pai-
sos més avangats en farmacogenéti-
ca, tot i que encara no esta totalment
integrada en la practica clinica. Re-
centment, s’ha publicat la primera
guia clinica, ratificada per lTUK CER-
SI-PGx (UK Centre of Excellence in
Regulatory Science and Innovation in
Pharmacogenomics), amb la qual es
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recomana fer proves genetiques del
CYP2C19 davant de cada prescripcio
de clopidogrel™. Aquesta guia esta
avalada pel NICE (National Institu-
te for Health and Care Excellence).
Aquest pas és un avenc¢ molt impor-
tant que permet augmentar les pro-
ves farmacogeneétiques en els hospi-
tals i serveis especialitzats.

En altres paisos, com ara Ale-
manya'®, Franga'® o Italia', la imple-
mentacio clinica es troba en constant
evolucio, pero inferior a I'holandesa i
anglesa.

La situacio de la farmacogenéti-
ca als Estats Units es pot conside-
rar de les més desenvolupades a
tot el mon™. La regulacié s’efectua
mitjangant tres organs principals:
la FDA (Food and Drug Administra-
tion), que regula els testos genétics
i la informacio genética que s’in-
clou en l'etiquetatge dels farmacs,
la CMS/CLIA, que regula els estan-
dards de qualitat de les proves dels
laboratoris clinics, i la FTC (Federal
Trade Commission), que vigila la pu-
blicitat enganyosa que els testos po-
drien tenir. Les guies cliniques més
utilitzades als EUA sén les del CPIC
(Clinical Pharmacogenetics Imple-
mentation Consortium). Tot i que no
existeix un passaport farmacogene-
tic, generalment la informaci6 far-
macogenetica esta englobada a la
historia clinica dels pacients, encara
que no de manera universal.

AMBIT HOSPITALARI: _
PAPER DELS FARMACEUTICS
HOSPITALARIS | DELS
FARMACEUTICS DE
LABORATORI CLINIC

El paper del farmacéutic hospita-
lari i dels farmacéutics del laboratori
clinic és crucial en la implementacio
de la farmacogenética, la qual té el
potencial d'oferir estratégies tera-
peutiques personalitzades i millorar
I'atencié al pacient.

PAPER DEL FARMACEUTIC HOSPITALARI

(SERVEI DE FARMACIA)

Els farmaceéutics hospitalaris ju-
guen un rol central en la translacio
de la informacié farmacogenética a la
practica clinica. Les seves funcions
inclouen:

* Recomanacions farmacologiques
i interpretacio de resultats: inter-
preten els resultats del genotipat i
elaboren informes que contenen
tant els resultats genetics com les
recomanacions de tractament (ajus-
taments de dosi o indicacio) per a
parelles gen-farmac rellevants.

* Seleccio de gens: participen en la
seleccié individualitzada dels gens
que s'han d'estudiar, analitzant la
farmacocinetica (PK) i la farmaco-
dinamica (PD) del farmac d'interes,
i cercant marcadors de PGx amb
evidéencia i rellevancia clinica.

e Coordinacio
formen part de comites de farma-
cogenetica multidisciplinaris (amb
genetistes, oncolegs, etc.) per a la
discussio de casos clinics i per mi-
llorar el registre de l'activitat en el
centre.

multidisciplinaria:

PAPER DEL FARMACEUTIC
DE LABORATORI CLINIC

Aquests professionals (sovint ubi-
cats en Unitats d'Analisi Clinica, Bio-
quimica o Genética) son els respon-

sables de la infraestructura técnica i

I'assegurament de la qualitat en les

proves de PGx. Les seves tasques

principals sén:

*Validacio i
realitzen la validacio i la realitzacio
de la técnica genotipica.

e Seleccio de tecniques: avaluen i
seleccionen les técniques de geno-
tipat més adequades, com ara PCR
a temps real, Sanger, panells de
gens, exoma complet, etc.

*Gestio de qualitat: mantenen la
gestié de qualitat en les proves des-
tinades al diagnostic in vitro (IVD).

realitzacié técnica:
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e Interpretacié analitica: interpre-
ten i validen els resultats genétics
de cada pacient, analitzant la seva
plausibilitat.

* Col-laboracié en informes: col-la-
boren amb altres professionals en
I'elaboracié de l'informe final del pa-
cient.

AMBIT COMUNITARI: PAPER DEL
FARMACEUTIC COMUNITARI;
PROJECTES D'INVESTIGACIO
COORDINATS PEL COFB

La farmacia comunitaria catalana,
des de fa temps, ha tingut un paper
fonamental en diversos serveis assis-
tencials: I'any 1991 es va implantar el
programa d’intercanvi de xeringues
(PIX), 'any 1998 es va implantar el
programa de manteniment amb meta-
dona (PMM) i I'any 2009 el de detec-
cio de VIH.

A més,
ha participat i continua participant
en diferents programes de cribratge:
el 2009 va comengar el programa de
deteccid precog¢ de cancer de colon,
el 2021 el programa de deteccio de
cancer de coll uteri i més recentment
es va pilotar un cribratge de cancer
de pell.

Actualment, Catalunya compta
amb una xarxa de 2.399 farmacies

la farmacia comunitaria

en tot el territori. ElI farmacéutic co-
munitari, gracies a la seva proximi-
tat (ja que en moltes ocasions és el
professional sanitari més accessible
per al pacient), disponibilitat i consell,
probablement és el professional sani-
tari que més a fons pot coneixer al-
guns aspectes de cada pacient, com
per exemple I'adheréncia, que és un
factor determinant en I'éxit terapéutic,
o la presa de medicaments sense re-
cepta médica (OTC). El farmacéutic
comunitari pot aportar la seva exper-
tesa per a la interpretacio d’estudis
farmacogenétics, tot considerant I'ad-
heréncia terapeutica, les interaccions
farmacologiques (i amb plantes me-

y/ |



dicinals) i el perfil de seguretat dels
farmacs. Les interaccions poden ser
especialment rellevants, ja que poden
dur a la fenoconversio. Es tracta d’'un
fenomen farmacologic on el fenotip
metabolitzador d'una persona inferit
del genotip no coincideix amb el seu
fenotip real.

No obstant aixo, encara falta for-
macioé més focalitzada per als farma-
céutics comunitaris, i ampliar les se-
ves tasques actuals en el camp de la
farmacogenética. En alguns paisos,
com ara els Paisos Baixos, Estats
Units o Canada, el farmaceéutic co-
munitari pot proposar als pacients la
realitzacid d’'un test farmacogenétic,
incloent-hi la presa de mostra (nor-
malment de saliva) a la farmacia, la
revisio individualitzada de la medica-

cio i el consell farmaceutic.™

L’any 2023 es va publicar un es-
tudi? en el qual van participar 18 hos-
pitals, 9 centres de salut i 28 oficines
de farmacia comunitaries en 7 paisos
diferents. En aquest estudi van parti-
cipar-hi 6944 voluntaris i es van ana-
litzar 50 variants genétiques en 12
gens. Els farmacéutics comunitaris
participants reclutaven els pacients,
assistien la presa de mostra i envia-
ven les mostres al laboratori. A més,
juntament amb els metges, contri-
buien en les recomanacions cliniques
segons els resultats del genotipat.

El mateix any, en un estudi farma-
cogenetic coordinat pel COFB, es va
genotipar el CYP2C19 en pacients
tractats amb clopidogrel per a sindro-
mes coronaries agudes®. Es tracta

Figura 1: Circuit de I'estudi del clopidogrel
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Figura 2: Circuit de I'estudi d’antipsicotics i antidepressius
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del primer estudi d’aquestes caracte-
ristiques a Espanya que va involucrar
farmaceutics hospitalaris, farmacéu-
tics comunitaris i cardiolegs. El circuit
de l'estudi esta descrit a la Figura 1.
Gracies a aquest estudi pilot es van
obrir nous horitzons per a la practica
farmaceutica a Espanya, ja que es va
demostrar que aquest circuit és viable
i es pot implantar facilment. En aquest
estudi hi van participar 16 farmacies
comunitaries de Barcelona, que van
reclutar 24 pacients. D’aquests pa-
cients, 16 van acceptar participar en
I’estudi. Els resultats van mostrar que
un 37,5% eren metabolitzadors in-
termedis (genotip *1/*2 o *2/*17) del
CYP2C19, un 43,8% metabolitzadors
normals (*1/*1), i un 18,8% metabo-
litzadors rapids (*1/*17). Cap pacient
va ser metabolitzador lent.

Més recentment, a Barcelona ciu-
tat s’ha desenvolupat un nou estudi
pilot, que encara esta en fase d’anali-
si de resultats i que ha involucrat 9
farmacies comunitaries i 34 pacients.
Es tracta d’'un estudi en el qual s’han
determinat certes variants gene-
tiques d’alguns enzims (CYP1A2,
CYP2BS6, CYP2C9, CYP2C19,
CYP2D6 i CYP3A4), transportadors
(SLC6A4) i receptors (HTR2A) que
podrien interferir en el metabolisme
de farmacs antidepressius i antipsi-
cotics. D’aquest estudi encara no es
poden descriure els resultats, ja que
encara es troben en fase d’analisi. El
circuit del pilot esta descrit a la Figu-
ra2.

Els resultats d’aquest pilot enca-
ra no estan disponibles per a la seva
descripcio i actualment s’esta fent la
seva analisi estadistica.

AMBIT DOCENT

Actualment, al grau de Farmacia
de la Universitat de Barcelona no hi
ha cap assignatura obligatoria sobre
farmacogenética. No obstant aixo, hi
ha la possibilitat de cursar una assig-

FARMACOGENETICA / 41



natura optativa titulada Geneética cli-
nica i terapia de precisio, de 3 ECTS,
que inclou els coneixements d’aques-
ta area. Al proxim Pla d’Estudis, que
es preveu que comenci aviat, si que
hi haura una assignatura obligatoria
sobre farmacogenética.

En canvi, el grau de Farmacia de
la Universitat Ramon Llull (Blanquer-
na) ja inclou una assignatura obliga-
toria de 3 ECTS titulada Terapia In-

dividualitzada (Farmacogenomica),

que s’'imparteix al 4t curs.

La inclusié d’aquesta area del co-
neixement al grau de Farmacia és,
sens dubte, una bona noticia perquée
les futures generacions de farmaceéu-
tics tinguin coneixements en aquest
camp.
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Salut Pdblica

La lluita contra la mosca negra

a Catalunya entre 2004 i

RESUM

En aquest article veurem quina va
ser l'estrategia dissenyada pel Govern
de la Generalitat i quines varen ser les
actuacions dutes per les entitats as-
signades en la lluita contra la plaga de
mosca negra en el periode 2004-2019,
poblacions de simulids que valen prolife-
rar als rius Ebre, Ter, Segre i Cinca.

INTRODUCCIO

La mosca negra pertany a l'ordre
Diptera i a la familia Simulidae, es distri-
bueixen per tot el mén, sempre associats
a corrents d’aigua, on es desenvolupa
bona part del seu cicle de vida'. La mos-
ca negra (Simulium spp.) és una mosca
autoctona, petita, d’'una mida d’entre 2
i 6 mm i de color generalment fosc. Té
el cos rabassut, les antenes i les potes
curtes i les ales més grans. Es pot trobar
en nombre abundant en els arbustos i
arbres situats a prop de cursos d’aigua
corrent, tot i que poden volar fins a 20
km des del lloc de cria?. Els adults sali-
menten basicament de néctar, perod les
femelles, a més a més, necessiten inge-
rir sang pel desenvolupament dels ous, i
€s en aquest moment quan es produeix
la mossegada inoculant substancies an-
ticoagulants i parasits', la qual es carac-
teritza per un punt central vermell i una
inflamacio destacable, i en persones
sensibles pot produir-los una forta picor i
un edema dolords. La mosca no és vec-
tor de cap malaltia?.

El cicle de vida es desenvolupa mi-
tiancant una metamorfosis completa
en 4 fases: ou, larva, pupa i adult. La
femella diposita els ous als corrents
d’aigua, com son els rius i rierols o en
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la vegetacid que es troba en contacte
amb l'aigua; les larves es fixen a la ve-
getacio submergida; les pupes se situen
a la part alta de la vegetacio; els adults
abandonen el medi aquatic i passen al
medi terrestre, on els mascles s’agru-
pen formant eixams i les femelles mos-
seguen, la qual cosa provoca les molés-
ties en els humans". (figura 1)

Els antecedents de la mosca negra
a Catalunya, com a problema emergent
de salut publica, cal buscar-los el 1993
i especialment els anys 1997, 1998 i
1999, quan aparegueren importants fo-
cus d’insectes simulids, principalment,
a la comarca del Penedés, i la lluita
contra aquests insectes va ser duta a
terme pels Consells Comarcals, amb
'assessorament de l'aleshores Servei
de Proteccio dels Vegetals del Departa-
ment d’Agricultura, Ramaderia i Pesca®.
No obstant aixd, a partir del 2000, a tot
Catalunya, amb la millora de la qualitat
de les aigues dels rius i rierols per la im-
plementacié dels sistemes de depuracio
de les aigues residuals, es varen donar
les condicions necessaries perqué s'in-
crementessin les poblacions de mosca
negra i conseguentment, les molésties
ocasionades per les seves mossegades
arreu el territori. Al tram final del riu Ebre,
amb la disminucié i la regularitzacio del
flux de l'aigua, i la clarificacio del cabal,
els raigs solars podien arribar al llit del riu
i iniciar-se la colonitzacié d’'unes plantes
subaquatiques anomenades macrofits,
que al seu torn permetia el creixement
de les larves de la mosca negra, com-
pletant el seu cicle biologic'.

El 2003, a Terres de I'Ebre, es va
produir la primera queixa: un pages de
la zona de Modra d’Ebre es va adrecgar
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al Consorci dels Serveis Agroambientals
del Baix Ebre i el Montsia (CODE) i va
mostrar la seva preocupacioé per un in-
secte de coloracio fosca i de mida redui-
da que li causava fortes picades els dies
de ple sol en les tasques de collita de
l'oliva. EI 2005, el nombre de queixes es
varen disparar i es varen iniciar les pri-
meres actuacions contra la mosca ne-
gra a terres de 'Ebre’. Si bé Catalunya
va ser la primera comunitat autbnoma
afectada, durant el periode d’estudi, les
poblacions de simulids es varen esten-
dre altres conques fluvials del centre i la
Mediterrania peninsular* (figura 2).

Amb aquest article s'obre una serie
de dos articles sobre la lluita de la mos-
ca negra a Catalunya, on el limit tempo-
ral s’estableix amb l'aparicié de la pan-
démia de COVID-19 (2020)

MATERIAL | METODE

Es tracta d’'un estudi realitzat a partir
de la informacid disponible dels organis-
mes oficials: Respecte al Govern, s’ha
consultat els acords de govern i les no-
ticies de la premsa institucional relacio-
nades amb la mosca negra. Respecte
les proves pilots i els tractaments larvi-
cides han estat consultades les pagines

web del Consorci de Politiques Ambien-
tals de Terres de 'Ebre (COPATE) i de
la Mancomunitat Servei de Control de
Mosquits Badia de Roses i Baix Ter (en
endavant Mancomunitat). També han
estat consultades les Memodries de la
Secretaria de Salut Publica, les pagines
web de les diputacions de Girona (Dip-
Salut), Tarragona i Lleida. Per omplir els
buits d’'informacioé s’ha requerit consultar
la premsa digital, la qual cosa ha per-
meés contrarestar les notes de premsa
del Govern de la Generalitat.

RESULTATS

Tot seguit donarem a coneixer, com
es va articular la lluita contra la mosca
negra a Catalunya entre 2004 i 2019, la
qual es pot dividir en 4 etapes ben dife-
renciades.

PRIMERA ETAPA:
LES PROVES PILOT (2004-2007)

A comencament del segle XXI s’ha-
via localitzat la preséncia de simulids en
tres zones de Catalunya, al voltant dels
rius Ter (Gironés), el tram del Baix Ebre
(Terres de I'Ebre) i el Segre i el tram ca-
tala del Cinca (Segria). El 2006, el De-
partament de Salut (DS), a través de

Figura 1. Cicle biologic de la mosca negra.
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I'extinta Agencia de Proteccio de la Sa-
lut (APS) va publicar un fulleto informatiu
adrecat a la poblacié®.

Zona Girones

A finals de la década dels anys 90
del segle XX, es varen detectar pobla-
cions de simulids al riu Ter*. Va ser a la
primavera del 2004 quan la Mancomuni-
tat va iniciar els tractaments de desinfec-
ci6 en diversos trams del Ter®, i el 2006
la Mancomunitat va signar un contracte
pel control de simulids al riu Ter amb el
Consell Comarcal del Gironés i el DS, al
qual s’incorporara DipSalut’.

Zona Terres de I'Ebre

El 2005 es va constituir una Comis-
si6 Tecnica interdepartamental i interad-
ministrativa a les Terres de I'Ebre, sota
la direcci6 de la Delegacid Territorial
del Govern de la Generalitat en Terres
de I'Ebre (formada per tecnics del De-
partament d’Agricultura, Ramaderia i
Pesca -DARP-, Departament de Salut
-DS-, Departament de Medi Ambient i
Habitatge -DMAH-, Institut per al Des-
envolupament de les Comarques de
'Ebre —IDECE-, Unitat d’Ecosistemes
Aquatics -UEA-IRTA- i Consorci de Ser-
veis Agroambientals de les comarques
del Baix Ebre i Montsia -CODE-), amb
la finalitat d’estudiar les caracteristiques
i distribucio de les poblacions de la mos-
ca negra, buscar informacioé i proposar
mesures de tractament. També va enca-
rregar al CODE i a la UEA-IRTA un es-
tudi técnic sobre les poblacions larvaries
de mosca negra, la seva distribuci6 i
I'efectivitat dels tractaments®.

El juliol i agost de 2005, a través de
I'IDECE i amb I'ajut de COPISA, empre-
sa encarregada del manteniment de la
via navegable, els técnics de 'UEA-IR-
TA i del CODE iniciaren un seguit de
mostrejos a diversos trams del riu Ebre,
amb I'objectiu de determinar les pre-
feréncies d’habitat i de colonitzacié per
part de les larves, aixi com la identifica-
ci6 de I'espécie de mosca negra, dades
del tot indispensables a I'hora de poder
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decidir quin tipus de tractament efec-
tuar. Es va constatar que les formes de
larva i pupa eren de I'espécie Simulium
erythrocephalum i que es trobaven ma-
joritariament sobre macrofits, fonamen-
talment Potamogeton pectinatus (que
dominava a bona part del llit del riu), i
amb una certa preferéncia pels llocs
amb corrent. També es varen prendre
mesures per reduir I'habitat de les lar-
ves, fent disminuir la preséncia de ma-
crofits al riu Ebre, mitjangant crescudes
controlades dels embassaments de Ri-
bagorga i Mequinensa. Les actuacions
en adults no varen donar cap resultat
positiu significatiu®.

El mar¢ de 2006 tecnics del CODE
i de la UEA-IRTA varen decidir validar
l'eficacia d’'un nou tractament larvicida
anomenat BTI (insecticida biologic i al-
tament selectiu, que només ataca les
larves de mosca negra, produida pel ba-
cil esporulat Bacillus thuriengiensis var.
Israelensis), determinant la distancia
d'efectivitat del tractament. EI 27 d’'abril
de 2006, es va engegar una prova pi-
lot al tram baix del riu Ebre, escollint
6 punts aigles avall del punt d'aplica-
ci6 del producte (des de I'embarcador
de Ginestar fins a Miravet) i dos punts
aigues amunt per fer els mostrejos lar-
varis, els dies 26 i 28 d’abril de 2006, i
les aplicacions es varen fer des d’'una
barcassa. El tractament va ser altament
efectiu aiglies avall (del 100% als punts
+1, +3, +6 i +8 Km del punt d’aplicacio) i
era viable econdmicament®. El maig i el
juny de 2007 es varen fer les dues pri-
meres actuacions en el tram del riu Ebre
compres entre Asco i Tortosa, establint 6
punts de tractament i 6 punts de control®.

Zona Segria®

A finals del 2006, es va produir un
increment de picades per simulids a les
poblacions veines als rius Segre i Cin-
ca. A peticié de la Delegacio Territorial
del Govern de la Generalitat a Lleida, el
CODE, entre els dies 20-22 de marg de
2007 va dur a terme diferents prospec-
cions per a determinar la preséncia de
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larves de mosca negra a les poblacions
de Balaguer, Térmens, Lleida ciutat (dos
punts), Montoliu de Lleida (Sudane-
Il), Torres de Segre i Seros. El resultat
d’aquestes prospeccions va determinar
la preséncia majoritaria de larves de
lespécie Simulium erythrocephalum al
tram comprés entre Lleida ciutat i Torres
de Segre; aiglies amunt de Lleida, a les
poblacions de Térmens i de Balaguer no
es va trobar preséncia de larves de mos-
ca negra; aiglies avall de la confluencia
del Segre amb el canal de Seros es va
observar una baixa preséncia de larves
de mosca, pero es tenia la certesa d’'una
preséncia més gran de mosca negra per
les informacions veinals.

El 10 de juliol de 2007, es varen dur
a terme les proves pilots, per poder es-
tablir les diferents zones de tractament i
control de les poblacions de mosca ne-
gra als dos trams del riu Segre objecte
d’estudi, amb una longitud total de 40
km: a l'altura de la poblacio de Torres
de Segre al tram amb by-pass (de Llei-
da a Aitona), i a l'altura de Seros al tram
by-passat (d’Aitona a la confluéncia amb
el riu Cinca). A finals de juliol de 2007
es varen iniciar els tractaments amb el
desinfectant BTI aplicats amb helicop-
ter: d’'una banda, es varen establir tres

punts al tram compres entre la sortida
del canal hidroelectric de Seros fins a
I'’Aiguabarreig i un quart punt a Massal-
coreig per cobrir el tram del baix Cinca
que passava pel territori catala, de 4,5
km de longitud (amb un punt de carrega
de I'helicopter); d’altra banda, pel tram
del Segre comprés entre Lleida i la sor-
tida del canal hidroeléctric de Seros es
varen establir 24 punts de tractament
(amb dos punts de carrega de I'heli-
copter). Per comprovar I'efectivitat dels
tractaments, es varen establir una série
de punts de mostreig al llarg de tota la
zona d’estudi, tant al riu Segre com al riu
Cinca. Els resultats de les proves pilots
varen ser satisfactoris.

SEGONA ETAPA:
ELS PLANS D'ACTUACIO ANUALS (2008-2011)
Arran de les conclusions de l'estu-
di dut a terme per la Comissié Técnica
interdepartamental i interadministrativa
a les Terres de I'Ebre i per les moltes
molésties provocades per la mosca al
2006, tant a Terres de I'Ebre com a la
ciutat de Girona, el Govern de la Gene-
ralitat va aprovar els plans d’actuacio
anual contra la mosca negra amb l'ob-
jectiu d'implantar mesures efectives per
combatre aquesta plaga i prevenir i mi-

Figura 2. Expansié de la mosca negra per Espanya en els darrers anys.
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nimitzar els seus efectes en la poblacié®.
Els Plans d’actuacié es varen aprovar
mitjancant acords de Govern, on es feia
constar la partida pressupostaria global
assignada, aixi com el desglossament
per cadascun dels departaments impli-
cats i per la zona a tractar (taula 1).
També es varen signar convenis de
col-laboracié amb les entitats que ha-
vien de realitzar els tractaments men-
suals amb el larvicida BTl segons una
planificaci6 anual, que varen ser el
CODE als trams dels rius Ebre, Segre
i Cinca i la Mancomunitat als trams ur-
bans del riu Ter. EI CODE va optar per

fumigacions aeries (mitjangant helicop-
ter) i la Mancomunitat per fumigacions
mitjangant barques?®. Les desinfeccions
s’iniciaven al marg/abril i s’acabaven al
novembre, de manera que es realitzava
un maxim de 10 desinfeccions anuals'.
Inicialment, els punts d’aplicacié que es
varen determinar van ser: 6 punts al riu
Ebre; 30 punts als rius Segre i Cinca; i
22 punts al riu Ter'. El Departament de
Salut era el responsable d’impulsar I'ela-
boracié del Pla i d’aprovar-lo per acord
del Govern, i a 'APS corresponia la
competéncia tecnica en el control de la
mosca negra'®. A partir de 'any 2009 les

Taula 1. Pressupostos de la Generalitat de Catalunya destinats als plans d’actuacié
contra la mosca negra. Periode 2007-2011

ANY Departaments Sectors de
fumigacio

Nom Pressupost Riu Pressupost
2007 DAR 113750 € Ebre

DMAH 113.750 € Segre i Cinca

08 113750 € Ter

OPTOP m7me -

Total 455.000 € Total 455.000 €
2008 0s 275500€ Ebre 295.000€

DAR 128.750 € Segre i Cinca 220.000 €

OMAH 128.750 € Ter

Total 533.000€ Total 533.000€
2009 IN Ebre

DAR Segre i Ginca 270.000 €

DMAH Ter

Total Total
2010 0s Ebre 436.000€

DAR Segre i Cinca 242.000€

OMAH Ter 94922 €

Total 171922 ¢€ Total 771922 €
2011 0s 300.000€ Ebre

DAAM Segre i Cinca

0TS Ter

Total 770500 € Total 770.500 €

Notes: Departament d'Agricultura, Alimentacio i Accié Rural (DAR); Departament de Medi Ambient i Habitatge (OMAH);
Departament de Salut (DS); Departament de Politica Territorial i Obres Publiques (DPTOP); Departament d'Agricultura,
Ramaderia, Pesca, Alimentacid i Medi Natural (DAAM); Departament de Territori i Sostenibilitat (DTS) Font: Govern.cat
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desinfeccions també es varen realitzar
al tram del riu Ter, que passa pel Baix
Emporda i, a partir de 2010, les diputa-
cions de Tarragona i Lleida varen donant
suport economic i técnic als municipis
que ho necessitaven (DipSalut ja s’havia
incorporat abans)"'.

D’altra banda, a la part aragonesa
del riu Cinca s’havien detectat pobla-
cions de simulids. A comencaments del
2008 es varen iniciar els contactes entre
els Governs de Catalunya i I'Arago per
posar en marxa al més aviat possible els
tractaments contra la mosca negra a la
part aragonesa del riu Cinca'. AI'Arago,
el maig de 2008 es va dur a terme una
campanya informativa a la poblacio (es
varen repartir més de 73.000 fulletons
informatius) i el juny de 2009 es va dur
a terme una prova pilot al tram aragones
del riu Cinca, amb el larvicida BTI. L'abril
de 2010 es va publicar un informe el qual
recomanava fer el seguiment de la mos-
ca negra al baix Cinca i aplicar els trac-
taments larvicides quan es detectessin
pics importants de poblacions de simu-
lids'. No obstant aix0, encara restava
pendent I'estudi de viabilitat economica,
cosa que va endarrerir les actuacions de
fumigacio del Govern d’Arago.

A pesar que els tractaments larvici-
des amb el BTI eren altament selectius
i especifics i s’assolia una eficacia en
la mortalitat de les larves entre el 90%
i el 100%, tot feia pensar que lerra-
dicacié de la mosca negra seria molt
dificil d’aconseguir'?. No obstant aixo,
s’insistia en la importancia dels tracta-
ments larvicides per tenir controlada la
situacié. Com a exemple es posava les
Terres de I'Ebre, on el 2010 s’havien
produit 4.000 picades per mosca negra
amb una despesa en atencid sanitaria
de prop de 45.000 euros. | per evitar si-
tuacions com la del 2010, en que les fu-
migacions es varen iniciar al mes de ju-
liol per 'endarreriment en I'aprovacio del
Pla, el DS estava estudiant la possibilitat
d’establir plans d’actuacié plurianuals
contra la mosca negra'®. També s’esta-
va estudiant la reedicid de la Comissio
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de seguiment de la mosca negra, amb
la incorporacié dels tres departaments
implicat (vegeu taula 1), per establir un
protocol d’actuacié davant la mosca ne-
gra’.

TERCERA ETAPA:
ELS PLANS D'ACTUACIG INTERANUAL
(2012-2017)

Com s’ha esmentat abans, amb els
plans d’actuacio interanual es pretenia
evitar els endarreriments de les fumiga-
cions de comengament d’any per manca
d’assignacié pressupostaria, atés que
aquestes primeres fumigacions es con-
sideraven vitals per controlar les pobla-
cions de mosca negra. AI'Ebre, a més a
més, també era important regular el ca-
bal del riu perqué les fumigacions fossin
efectives, amb la qual cosa es requeria
la intervencié del Consorci Hidrologic de
I'Ebre (CHE)". En total, es varen apro-
var dos plans interanuals, el pla inte-
ranual 2012-2014, mitjangant I'acord de
Govern de 13 de desembre de 2011 j
el pla interanual 2015-2017, mitjangant
'acord de Govern de 5 de maig de 2015,
que també va incloure, per primera ve-
gada, actuacions contra el mosquit ti-
gre'. Les accions preventives i de con-
trol les continuen realitzant les mateixes
entitats: el CODE per a l'area afectada
de I'Ebre i del Segre i la Mancomunitat
per a la zona afectada del Ter.

El pla 2012-2014 tenia una dota-
cid pressupostaria d’1.694.000 euros i
abastava a Terres de I'Ebre, el Segria,
el Gironés i el Baix Emporda'®. També
hi varen aportar finangament les dispu-
tacions de Lleida i Tarragona i DipSalut
(100.000 euros anuals)®. Es va enca-
rregar a 'Agéncia de Salut Publica de
Catalunya (ASPCAT) la coordinacié i la
contractacio de les accions necessaries
per aconseguir reduir I'afectacio global
de la plaga: les prospeccions i el control
de les poblacions hivernals, per evitar el
pas de larva a adult?'. El 15 de febrer
de 2012 es va constituir una Comissio
tecnica de seguiment per al control de
la mosca negra al riu Ebre, formada
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pels responsables técnics dels depar-
taments de Presidéncia, de Salut, de
Territori i Sostenibilitat (TES) i d’Agri-
cultura, Ramaderia, Pesca, Alimentacio
i Medi Natural (DAAM), de la Diputacio
de Tarragona i del CODE?%, i el 29 de
maig de 2012 es va constituir una Co-
missio técnica de seguiment al riu Ter,
formada pels responsables técnics del
departament de Governacidé i DAAM,
de DipSalut, els consells comarcals del
Girones i el Baix Emporda, I'Ajuntament
de Girona, la Mancomunitat i el Servei
Regional de 'ASPCAT, que n’assumia
la coordinacié®. En tots dos casos, les
comissions es reuniria periddicament,
després d’haver-se fet cadascun dels
tractaments, per conéixer I'evolucid i
controlar la proliferacié de mosca negra.
Aixi, el juny de 2012 es decideix ampliar
els tractaments al riu Segre, a Lleida
Ciutat, al tram aigtiies amunt, des de la
depuradora fins a les comportes, amb
tres punts de fumigacié amb el larvicida
BIT#. En acabar I'any s’havien realitzat
7 fumigacions als rius Segre i Cinca. L'1
de febrer de 2013, es va produir una re-
unié a Osca, entre el delegat del Govern
a Lleida i els representants del Govern
d’Aragé per tractar la problematica de
la mosca negra. Les autoritats arago-
neses varen reconeixer que el Govern

havia encarregat un estudi econdmic
per valorar el cost de les prospeccions
de l'existéncia de larves de la mosca ne-
gra en el Cinca i 'Ebre, com a pas previ
d’'un possible tractament contra aques-
ta plaga en les zones d’influencia dels
dos rius, atés que la mosca negra s’hi
havia extens del Baix i Alt Cinca i havia
remuntat I'Ebre fins més enlla de Sara-
gossa, arribant al riu Jalén?. El 2 d’agost
de 2013, encara no s’havien dut a terme
les fumigacions a la part aragonesa del
riu Cinca®. Per la seva banda, el 2014,
'ASPACAT va publicar un fulleté infor-
matiu sobre la mosca negra adrecat a
la poblacié®.

El Pla 2015-2017 tenia una dota-
ci6 pressupostaria de 2.651.000 euros
(2.651.000 euros aportats per la Gene-
ralitat i 525.000 euros aportats per les
tres diputacions), i totes les aportacions
varen ser canalitzades a través del De-
partament de Territori i Sostenibilitat
(DTS)™. El pla abastava les comarques
del Baix Ebre i Montsia i els rius Ebre,
Segre, Ter i Cinca (taula 2)'°. Es conti-
nuava utilitzant el mateix larvicida BTl i
el tractament mitjangant helicopter als
sectors de 'Ebre i el Segre. El Pla 2025-
2017 establia un protocol d’actuacions
(quadre 1)'®. Per acord del Govern de
22 de desembre de 2015, es va auto-

Taula 2. Partides pressupostaries d'actuacio contra la mosca negra. Pla interanual 2015-2017.

PERIODE Departaments Sectors de fumigacio

2015-2017 0s 423500€ Ebre 1542.000€
oT1s 855.500€ Segre 819.000 €
DAAM 423500€ Ter 2/0.000€
DEO 423500€ Cinca 20.000€
Total 2126.000 € Total 2.651.000 €

ANY Generalitat Diputacions

2015 708.660 € 175.000 €

2016 708.660 € 175.000 €

2017 708.660 € 175.000 €

Total 2126.000 € 525.000 €

Notes: Departament de Salut (DS), Departament d’Agricultura, Ramaderia, Pesca, Alimentacid i Medi Natural (DAAM);
Departament de Territori i Sostenibilitat (DTS), Departament d'Ocupacid i Empresa (DOE)
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ritzar al DTS atorgar una subvencio
de 2.021.000 euros, repartits entre les
anualitats 2015 a 2017 de 673.680 euros
al Consorci de Politiques Ambientals de
Terres de 'Ebre, COPATE (anteriorment
denominat CODE) pels tractaments als
sectors Ebre, Segre i Cinca?. Atés que
la subvencio va arribar massa tard, el
2015 el COPATE només va poder fer
tres de les set fumigacions previstes?.
No obstant aix0, el Govern de la Gene-

ralitat no va complir els seus compromi-
sos i el 6 de juliol de 2016, el Parlament
de Catalunya va aprovar tres propostes
de resolucions: la primera, a peticié del
PSC, instant al Govern a fer efectiva
amb caracter d’urgéncia la subvencio
del 2015 atorgada a COPATE, i adoptar
les mesures necessaries perqué el CO-
PATE disposi d'un finangament adequat
a la tasca que estava desenvolupant,
aixi com consolidar aquest finangament

Quadre 1. Protocol d’actuacions enfront de la mosca negra i el mosquit tigre per al periode 2015-2017

Atesa l'evolucid de la presencia de la mosca negra en els darrers anys a Catalunya i els diversos factors que influeixen en
el seu desenvolupament, es preveu que durant el periode 2015-2017 sigui necessari també realitzar mesures de control a
les mateixes arees. Altrament, I'aturada de les accions podria representar una nova proliferacid important de la poblacié

de lamosca negra. Tenint en compte I'experiencia dels darrers anys, es constata que el protocol d'actuacions que

assoleix la maxima eficacia i efectivitat es basa en:

- Unes prospeccions dels trams dels rius afectats, per conéixer la densitat de larves i determinar la necessitat i el
moment oportu dels tractaments. Es realitzen uns mostrejos en cadascun dels punts establerts préviament, d'acord
amb les distancies d'efectivitat dels tractaments, en els quals es prenen diverses mostres de macrofit. De cada
mostra es fa el recompte del nombre de larves de mosca negra, determinant aixi la densitat de larves de simulids refe-
rida a nombre de larves per pes de macrofit. Les prospeccions es fan mitjangant barques o amb vadejadors, és a dir,

accedint al riu directament, segons el cas.

- El'seguiment de factors ambientals implicats: cabal del riu, temperatura i qualitat de l'aigua (preséncia de materia
organica o terbolesa). Aquests factors tenen influgncia directa en la poblacié de simdlids i en els tractaments
larvicides, i son necessaris per ala planificacit i optimitzacio de les actuacions. Pel que fa al cabal del riu, és
determinant per fer possible els tractaments, tant des d'un punt de vista d'accessibilitat als punts de control, com de
I'eficacia de 'aplicacio. En aguest sentit, es compta amb la col-laboracid de la Confederacié Hidrografica de I'Ebre i de
I'Agencia Catalana de 'Aigua per a la regulacié dels cabals dels rius.

- Els tractaments larvicides, utilitzant un producte d'espores del bacteri Bacillus thuringensis var, Israeliensis (Bti). Es un
insecticida larvicida biologic molt especific i selectiu per a aquest tipus d'insectes. Els tractaments basats en
aplicacions d'aquest producte han donat una efectivitat en la mortalitat de larves superior al 98% de mitjana. Els
tractaments larvicides es realitzen mitjancant helicopter als rius Ebre i Segre, per a aplicar la quantitat necessaria de
producte en un temps assequible per cobrir els diferents punts i, mitjangant barques al riu Ter.

- Una segona prospeccio de cada punt tractat posterior a l'aplicacio, per valorar I'efectivitat de l'aplicacio.

- La previsio de les actuacions concretes a portar a terme durant els anys 2015-2017 és la realitzacio de les prospec-
cions i tractaments necessaris en cada punt de mostreig establert. El nombre de punts de mostreig i de tractaments
es determinara en funcid de I'evolucio de la poblacid de simdlids d'aquest any en cada area.

Pel que fa al control del mosquit ales zones naturals i arrossars de I'Ebre, el procediment és molt similar al que se

segueix per la mosca negra:

- Els focus larvaris s'agrupen per zones naturals que sén sotmeses a vigilancia constant, amb dades que sanalitzen al

laboratori per tal d'establir el tipus de control necessari.

- £l periode de vigilancia i mostreig dels focus larvaris va des del mes de marg fins a l'octubre, sumant un total de 35
setmanes. La vigilancia a les zones naturals engloba una superficie aproximada de 8.000 ha i la vigilancia en els
arrossars de 7.300 ha. Lany 2014 es va assolir un récord historic de superficie tractada, donada I'elevada incidencia per

les fluctuacions del nivell de mar.

- El producte utilitzat per al tractament és també el Bti (Bacillus thuringensis var. Israeliensis), a fi de no malmetre la

resta de la fauna d'aquestes zones.

- Per a realitzar els tractaments, es fan servir equips en funcié del focus sobre el qual s'ha d'aplicar el producte.

Quadre 2. Ajuntament de Benifallet. Ple municipal del juny de 2019. Acord PSC-ERC sobre la mosca negra.

1. Reclamar al govern de la Generalitat que garanteixi el tractament de la mosca negra amb la dotacid pressupostaria
corresponent perque es puguin realitzar els tractaments durant la fase larvaria i en la freqiiencia i cadencia que els
tecnics recomanin, atenent la urgencia i 'afectacio en la salut d'aquesta plaga.

2.Instar al govern de la Generalitat a reunir de forma periodica la Comissid de Seguiment per tal de garantir que es
compleixen els terminis i avaluar limpacte dels diferents tractaments.

3.Elaborar un estudi tecnic rigords i exhaustiu sobre la plaga i el seu tractament, i també sobre la seva prevencid i
atencio, i posar-lo a disposicid dels ajuntaments. Informar d'aquests estudis a la ciutadania mitjancant xerrades.

4.Adherir 'Ajuntament de Benifallet a la Plataforma d'Afectats per la Mosca Negra.

5.Donar trasllat d‘aquest acord al Govern de la Generalitat, al Parlament de Catalunya, al Consell Comarcal del Baix Ebre,
de la Ribera d'Ebre, del Montsia i de la Terra Alta, i al Consorci de Politiques Ambientals de les Terres de I'Ebre (COPATE).
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de manera que es pugui garantir 'esta-
bilitat del servei; la segona, a peticio de
Ciutadans, que anava en el mateix sen-
tit, per poder dur a terme les campan-
yes de tractament als rius Ebre, Segre i
Cinca, i també instava al Govern a sig-
nar un conveni de col-laboracié amb els
tres Serveis de Control de Mosquits de
Catalunya i, la tercera, a peticié del PP,
per comengar, tan aviat com fos pos-
sible, les prospeccions dels trams dels
rius i séquies de les proximitats d’Aito-
na, on s’havia detectat la mosca negra.
Amb [linici de la nova campanya, el 10
de marg de 2017, s’anunciava que, des-
prés dels treballs de prospeccio realit-
zats, era el moment de fer la primera de
les sis fumigacions previstes contra la
mosca negra als rius Cinca i Segre, en
30 punts, per mitjans aeris i, a la ciutat
de Lleida, mitjangant medis terrestres®.

QUARTA ETAPA: LES CONSEQUENCIES
DE LAPLICACIO DE LARTICLE 155 DE LA
CONSTITUCIO ESPANYOLA, CE (2018-2019)

En relaci6 amb el finangament, el
Govern de la Generalitat mitjangant les
diligéncies de 18 de setembre de 2018%
i 21 de maig de 2019%, segons els pres-
supostos prorrogats del 2017 (recordem
que el 27 d’octubre de 2017 el Govern
de I'Estat va activar I'aplicacio de l'arti-
cle 155 de la CE, amb la qual cosa el
Govern de la Generalitat va perdre la
seva capacitat d’autogovern i per tant, la
capacitat d’aprovar els seus comptes, la
qual va passar a estar tutelada per I'Es-
tat, fins al 2 de juny de 2018), es varen
aprovar una partida de 141.170 euros,
per cadascun dels anys, per atendre
les despeses ocasionades amb motiu
de la prevenci6 i control de plagues de
mosquits i mosca negra a les comar-
ques afectades de Catalunya. EI DTS
va atorgar sendes subvencions direc-
tes al COPATE de 673.680€ per a la
prevencio i el control de les plagues de
mosquit i mosca negra els anys 2018%
i 2019%*. En una nota de premsa del 17
de juny de 2019, el Govern de la Gene-
ralitat assegurava que des del 2015 la
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Generalitat i la Diputacié de Tarragona
havien invertit 4.468.000€ en l'erradica-
cio de les plagues (de mosca negra i de
mosquit tigre)3.

El 2018, estaven previstes 6 fumiga-
cions fins a I'estiu, en 30 punts diferents,
als rius Segre i Cinca, i la primera es va
realitzar el 10 d’abril de 2018%. El 2018
va ser un any especialment dificil, aixi
que el Consell d’alcaldes del Baix Ebre,
que es va reunir en data 9 d’'octubre de
2018, reunio a la qual va convidar el Sr.
Rall Escoda, director tecnic del COPA-
TE, va explicar als alcaldes i alcaldes-
ses que “enguany ha estat un any atipic
per la falta de conveni amb la Generali-
tat i, especialment, per I'elevat cabal de
I'Ebre, que va ajornar el primer tracta-
ment fins a finals de maig, quan la plaga
Ja estava estesa [...]i que seria bo insistir
de nou a la Confederacio Hidrografica
de I'Ebre (CHE) perqué garanteixi uns
dies amb cabal baix per poder fer els
tractaments amb efectivitat i garanties
d'exit”. En aquest Consell d’alcaldes
també es va acordar demanar a la De-
legacié del Govern de la Generalitat la
creacié de nou de la Comissié técnica
de seguiment per al control de la mos-
ca negra amb I'objectiu de coordinar la
lluita contra aquest insecte a les Terres
de I'Ebre, atés la gran afectacio que ha
tingut enguany la mosca negra, espe-
cialment a l'estiu, en municipis del Baix
Ebre®.

La Comissio de seguiment de la
mosca negra abans esmentada es va
reunir el 18 de desembre de 2018 amb
'objectiu de programar la temporada
vinent i fer una valoracié de les dades
d’'afectacio de la mosca negra en la
ciutadania. En aquesta reunié varen
participar, entre d’altres, el Sr. Xavier
Pallarés, delegat del Govern; el Sr. Fran-
cesc Gas, director de COPATE; i la Sra.
Mar Lleixa, directora territorial del De-
partament de Salut. En la posterior roda
de premsa, el Sr. Pallarés va explicar la
voluntat del Govern de la Generalitat i
del COPATE de signar un conveni pluri-
anual per a la gestié dels tractaments
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de la mosca negra i el mosquit a les
Terres de I'Ebre, “malgrat la complica-
da situacié pressupostaria, treballem
per aconsequir el conveni plurianual
que ens doni estabilitat pressupostaria
i reculli I'actualitzacié dels costos que
generen actualment els tractaments
contra la mosca negra i el mosquit a les
Terres de I'Ebre”. Per la seva banda, el
COPATE estava treballant en la redac-
ci6é d’'una memoria técnica que establira
les necessitats actuals per a gestionar
els tractaments de la mosca negra i el
mosquit, que presentara al Govern, i
segons manifestava el Sr. Gas “per tal
d’aprovar un nou conveni plurianual que
doni estabilitat als tractaments i que ens
permeti una millor planificacio, tal com
vam fer amb el conveni del 2015-17,
Ja que la situacio ha estat molt compli-
cada aquest 2018 sense conveni, amb
pressupost prorrogat i I'aplicacio del 155
que ens ha condicionat tota la nostra
gestié”. EI COPATE també informava
que actualment compta amb un pres-
supost anual d’1.200.000 euros, i en el
futur conveni plurianual proposava in-
cloure el seglent: 1. L'actualitzacio dels
preus dels tractaments i els costos que
es generaven; 2. La creacié d'infrae-
structures propies (una pista d’aterrat-
ge i enlairament d’avionetes, un petit
hangar magatzem per als productes)
i; 3. La reivindicacié dels ajuntaments
deltaics perqué el Govern assumeixi el
100% dels costos dels tractaments con-
tra el mosquit, com ja feia amb els trac-
taments contra la mosca negra. Per la
seva part, la directora territorial del DS
manifestava que les picades de mosca
negra havien disminuit el 2018 (3.464)
respecte al 2014 (4.013)%.

El 2019 continuaven les dificultats,
sobretot a Terres de I'Ebre. El nombre
de tractaments larvicides es va reduir a
cinc, els quals es varen aplicar en 80 km
de llera del riu Ebre i al meandre de Flix,
per minimitzar els efectes en aquesta
poblacié®. El primer tractament va ar-
ribar massa tard, el 30 d’abril de 2019,

i la poblacio de les Terres de I'Ebre es
va emprenyar: el 2018 es va obrir un
compte de Facebook amb el nom de
Plataforma d’Afectats per la Mosca Ne-
gra, per recollir tots els testimonis rela-
cionats amb el malestar provocat per la
mosca negra, i el juny de 2019 es vo-
lia constituir formalment en associacio,
amb el suport explicit de I'ajuntament de
Benifallet*’, on el PSC va presentar als
plens municipals de Benifallet*' i Méra
d’Ebre, 5 punts prou eloqlients*? (quadre
2). El 2 d'octubre de 2019 es va establir
una primera reunio de contacte entre la
Plataforma, el COPATE i l'alcaldessa
de Benifallet, en la qual el director del
COPATE va fer valdre la important tas-
ca de conscienciar el territori amb una
funcioé de fiscalitzacio constructiva i re-
sponsable, que estava duent a terme la
Plataforma, i alhora proposava a tots els
d’actors implicats a treballar plegats per
definir un nou model de finangament,
en el qual els terminis administratius
no condicionin els aspectes técnics i,
d’aquesta manera, continuar treballant
per controlar la plaga en unes condi-
cions tecnicament viables*.

D’altra banda, a la reunié de la
Comissid, celebrada el juny de 2019,
el president de COPATE manifestava
que s’hi havien que revisar diversos
aspectes per millorar la gestio de les
plagues: en primer lloc, establir un
meétode de coordinacié entre I'Ageén-
cia Catalana de I'Aigua (ACA) ila CHE
en la regulacié del cabal del riu Ebre,
que condicionen molt els tractaments
i, en segon lloc, I'execucié dels tract-
aments, ja que una part important de
la inversi6 es destinava als helicopters
i al producte larvicida®. Passat I'estiu,
el setembre de 2019 el president de
la Comissio reconeixia que aquesta
havia estat una de les pitjors tempo-
rades de la mosca negra i anunciava
que el Govern de la Generalitat es-
tudiava la possibilitat de fer actuacions
complementaries als tractaments lar-
vicides, que consistien en crescudes
controlades de I'Ebre, per arrossegar
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sediments que es dipositin a la llera,
amb l'objectiu d’enterbolir l'aigua, la
qual cosa permetria reduir la poblacié
de macrofits (on proliferen les larves),
a més d’ajudar a mantenir la terbolesa
del Delta, arran de la publicacié de I'ar-
ticle “Changing nutrients, changing riv-
ers”dels investigadors de I'|RTA Carles
Ibafez i Josep Pefiuelas, a la revista
Science (agost, 2019), els quals va-
ren ser convidats a la reuni6 de la
Comissid, juntament amb membres de
la Plataforma*t. Quant al finangament,
'octubre de 2019, el COPATE i la Gen-
eralitat de Catalunya havien arribat a
un principi d’acord per comptar amb un
pressupost estable i garantir I'inici dels
tractaments a I'Ebre al mes de gener,
evitant les grans molésties dels dos
darrers estius (2018 i 2019): es fixava
un pressupost de 500.000 a 600.000
euros anuals, el qual hauria sufragat
al 50% per la Generalitat, el 25% per
la Diputacio de Tarragona i, com a
novetat, el 25% pels municipis*.
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Una col-laboracic de gCﬁ

SOCIETAT CATALANA D HISTORLA OE LA FARMACIA

Fa poques setmanes ha mort el nostre company Josep Boatella, amic i col-la-
borador de la revista, que va ser membre de la Junta de Govern del Col-legi de
Farmacéutics de Barcelona (1994-1997) i editor, en nom de la Societat Catalana
d'Historia de la Farmacia (SCHF), de la columna “Farmaceutics Innovadors” de
Circular Farmaceutica des de I'any 2008.

En paraules seves, la série de “Farmacéutics Innovadors” va néixer “en respos-
ta a un periode de reflexid personal i col-lectiva sobre el paper del farmaceu-
tic, de les seves contribucions dins el mon cientific i sanitari, dels seus punts
forts i dels seus punts febles i, a la vegada, de les funcions de les societats
cientifiques en el mdn actual”. La genesi, desenvolupament i contingut de la
columna, ambh més 100 farmaceutics hiografiats per 36 autors, van ser recent-
ment objecte d'una sintesi del mateix J. Boatella (Rev. Soc. Catalana Hist. Farm.
18 (40): 155-159, 2024).

En aquest volum, volem dedicar la columna de “Farmaceutics innovadors” al
mateix Josep Boatella, en testimoni de gratitud i de record i auténtic reco-
neixement de la seva trajectoria com a farmaceutic innovador”

IN MEMORIAM
Josep Boatella Riera
(BARCELONA, 6/12/1948 - BARCELONA, 21/05/2026)

EL PERSONATGE

Fill d'una nissaga de farmacéutics (Josep Boatella Tubau, 1858-1904; Oleguer Boatella Terra,
1903-1982), provinent de Premia de Mar, amb oficina de farmacia a la Rambla de Barcelona.
Personatge de recentissima defuncio, autentic pont entre la Farmacia i I'Alimentacio. Inquiet,
transformador, partidari de la construccid de consensas, de caracter honhomids i de vegades
apassionat. Compromes amb la professio, implicat a fons en les institucions i la societat civil:
Junta de Govern del Col-legi de Farmaceutics de Barcelona (1994-1997), de la Societat Catalana
de Biologia (1976-1986), de la Societat Catalana d'Historia de la Farmacia (2015-2026). Membre
de I'Associacié Catalana d'Educacié Médica, Sociedad Espafiola de Fisica y Quimica, Fundacion
Espariola CALITAX. Vocal del Patronat de la Fundacid Mestres-Jané i de la Fundacié Bosch-Gim-
pera, entre moltes altres. | anima daquesta columna de “Farmaceéutics Innvovadors”.

EL FARMACEUTIC

Llicenciat (1971) i doctor (1975) en Farmacia per la Universitat de Barcelona, fou professor
universitari des de 1974 i catedratic de Bromatologia i Nutricio a la mateixa UB des de 1983,
on continua la tradicio dels seus antecessors i companys al departament (Drs. F. Moreno, Dra.
M.C. de la Torre, Dra. M. Xirau). Especialista en analisi, propietats nutricionals i tecnologia d'ali-
ments rics en lipids, tant vegetals com animals, aglutina un grup d'investigacié innovador i de
qualitat reconeguda (R. Codony, M. Rafecas, . Guardiola, entre daltres, havent dirigit 12 tesis
doctorals), col-laborant amb entitats publiques i empreses.

Fou un actiu académic numerari i vicepresident (2005-2006) de la Reial Académia de Farma-
cia de Catalunya i mereixedor el Premi Extraordinari de Doctorat (UB, 1975) i del Premi de la
Sanitat Catalana 1999-2000 (Fundacid ProMed).

LA INNOVACIO

Josep Boatella, coordinador, en nom de la SCHF, d'aquesta mateixa seccié de “Farmaceutics
Innovadors” de Gircular Farmaceutica, fou, ell mateix, un auténtic innovador, destacat en dues
facetes de lamodernitzacié dels estudis de Farmacia, les dues, pioneres a lestat espanyol.

A la Universitat de Barcelona va deixar una empremta transformadora en levolucio de la
llicenciatura de farmacia, des dels diversos carrecs que ha ocupat (vice-dega i dega de la

Foto de M. Gaya

Facultat de Farmacia, vice-president de la Divisié de Ciencies de la Salut), exercits amb sen-
sihilitat i vocacid de servei. D'una banda, el desplegament inicial de les Practiques Tutelades,
una auténtica revolucid en els estudis de Farmacia i limpuls a Iampliacio de l'edifici de la
facultat, amb tota una ala de nous laboratoris docents gestionats segons un model modern i
de qualitat (la Unitat de Laboratoris Docents, ULD).

De laltra, tingué una decisiva participacio en el procés que va representar, a partir de 1999,
l'adopcic de I'Espai Europeu d'Educacid Superior (“Pla Bolonya™) i l'oportunitat d'eixamplar
[ambit d'actuacio professional i la formacid del farmaceutic cap a les ciéncies de 'Alimenta-
cio. Fou Delegat del Rector de la UB per a l'extensid de la facultat al Campus de Torribera, on
s'imparteixen avui els nous graus de Ciencia i Tecnologia dels Aliments i de Nutricio Humana
i Dietetica i director del Campus de I'Alimentaci6 de Torribera, els tltims anys, fins practica-
ment la seva jubilacid (2016 al 2018).Fou autor de significatives aportacions cientifiques i de
reflexid sobre alimentacid i salut (aliments-medicaments)

Enels darrers anys de la seva vida, desplega una accio més humanista, orientada a la preser-
vacid del patrimoni farmaceutic (ja havia cooperat amb Manel Subira en la creacid de la Fun-
dacié Concordia Farmaceéutica) i, en el si de la Societat Catalana d'Historia de la Farmacia, cap
als estudis historics, de la farmacia en general i de Ialimentacid en particular (productes die-
tetics, llets infantils, paper de les infermeres en lalimentacio, i lustracié i publicitat d‘aliments
i medicaments historics). Aplega una valuosa col-leccié particular sobre aguests aspectes. Il

PER SABER-NE MES

Boatella, J. & Contreras, J. (2006). Els olis d'oliva de Catalunya. Generalitat de Catalunya

Boatella, J. (2017). Origens de la indUstria digtética catalana (1880-1935). Universitat de
Barcelona.

Boatella, J. (2022). Antecedentes de la industria dietética en Espafia. Alimentos-medicamen-
tos. Universitat de Barcelona.

Cesar Blanché i Vergés. Universitat de Barcelona,Reial Academia de Farmacia de Catalunya i Societat Catalana d'Historia de la Farmacia.

52 / Circular Farmacéutica 2026 vol. 84-1Primer Quadrimestre / Col-legi de Farmac&utics de Barcelona

y/ |



)
:’,

cofb.org


http://www.cofb.org
http://cofb.org

