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B Introduccié

Recordem de forma molt sintética que la dosi d’un
medicament es refereix a la quantitat (massa) de
farmac, principi actiu o substancia activa que,
juntament amb els excipients i després d’un procés
tecnologic, donara lloc a un medicament (que és el
que fisicament manegem) i que, després de la
realitzacié d’estudis preclinics i clinics i I'autoritzacio
administrativa, és el que finalment s’administrara. Ja
déiem que:!

Des de fa temps les formes farmacéutiques es
defineixen com la disposicio externa que, després d’un
procés tecnologic, es dona als excipients i a les
substancies o principis actius per facilitar-ne

de formes galéniques d’administracié de

I’'administracio i modificar-ne I’accid, en convertir-los
en un medicament. La forma farmacéutica quedara
determinada, doncs, pel tipus d’activitat terapéutica
que es busqui i s’adaptara a la millor o a Iunica de les
vies d’administracié possibles, que permetin una
dosificacié senzilla i una administraci6 comoda.
Alhora es buscara que resulti facil d’emmagatzemar i
conservar i que la fabricacio sigui eficient.

Entre les possibles definicions que podem prendre per
a la forma farmacéutica, potser la més operativa sigui
la d’adoptar la de la Llei de garanties i us racional dels
medicaments i productes sanitaris:

«Forma galénica o forma farmacéutica: la disposicio
a que s’adapten els principis actius i excipients per a
constituir un medicament. Es defineix per la
combinacio de la forma com el producte farmaceutic
és presentat pel fabricant i la forma com és
administrat.»

Classicament considerem la via d’administracio oral
com la més fisiologica i comoda per al pacient que, per
als medicaments d’accié sistemica, presenta la
possibilitat d’absorcié dels farmacs i de pas a la
circulacié sanguinia en alguns dels seus diferents
nivells, majoritariament el gastrointestinal. Si a més
considerem aquesta via d’administracié molt més
desitjable com més gran sigui la durada del
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tractament, les noves formes farmaceutiques,
basicament, tindran com a objectius:

a) Acomodar nous principis actius, com ara els
d’origen biotecnologic amb caracteristiques
dificils que fan que en molts casos només s’emprin
vies parenterals.

b) Acomodar principis actius ja formulats com a
medicaments en  formes  farmacéutiques
utilitzades, millorades per la modificacio de les
propietats quimiques i/o fisicoquimiques del
farmac, cosa que permet fins i tot canviar la via
d’administracid.

¢c) Acomodar també principis actius ja formulats en
noves formes farmaceutiques que facilitin
I"'administracid del medicament ja que milloraran
el compliment terapéutic del pacient i disminuiran
d’aquesta manera la font més gran de variabilitat
interindividual i intraindividual, i s’aconseguira
una major efectivitat.

Bona part de la problematica de modificacié de la
forma farmaceutica pot derivar de [I'exposat
anteriorment.

B Marc conceptual

La fabricacié industrial d’'un medicament amb un o
més d’un farmac o principi actiu, després d’haver-se
realitzat tots els estudis preclinics i clinics necessaris i
haver obtingut I'aprovacié de I'autoritat competent,
en el nostre cas I’Agencia Europea del Medicament
(EMA) o I'Agéncia Espanyola del Medicament i
Productes Sanitaris (AEMPS), té la finalitat basica de
proveir la millor solucid terapeutica possible per a qui
el rebra, tant si és un pacient com una persona sana
(vacunes) o algu del qual en volem saber I'estat de
salut (agents de diagnostic). Aquest medicament amb
freqiéncia desitgem que tingui una accid sistemica,
és a dir, que una vegada administrat s’alliberi, es
dissolgui el principi actiu i s’absorbeixi des del lloc
d’administracid i arribi a la sang que habitualment
sera la que s’encarregara, mitjancant els processos de
distribucid, que el principi actiu arribi al “lloc d’acci¢”
i produeixi el seu efecte terapéutic. Aquesta accid
terapeutica no és, de vegades, I'inica que es produeix

per falta d’'una total especificitat del farmac i/o d’'una
exclusiva arribada al “lloc” desitjat, fins al punt que en
ocasions seguim l'accié terapeutica controlant
I’efecte indesitjable fins i tot toxic. El que sempre
succeeix és que en la fabricacié del medicament es
busca que la dosi (massa) de principi actiu en la
formulacio sigui la maxima possible que accedeixi a la
circulacié sistemica en condicions de ser distribuida.
Aqui apareix el concepte de “biodisponibilitat” com
la velocitat d’absorcié i la quantitat de farmac
inalterat que accedeixi a la circulacié sistémica en
condicions de distribuir-se, que desitgem que sigui la
més gran possible, superant les conegudes com a
“perdudes per efectes de primer pas presistémic”
(abans de I'absorcid), durant I'absorcié i després de
I’absorcié en el seu primer pas pel fetge via la vena
porta. D’aquesta manera un important objectiu és
obtenir una forma galénica que tingui un 100% de
biodisponibilitat o la més gran possible, motiu pel
qual realitzarem els estudis necessaris arribant fins i
tot a modificar I'alliberament del principi actiu.

D’acord amb aix0 i amb totes les precaucions a
prendre en fer generalitzacions en aquestes
tematiques, podriem dir en una primera aproximacio
qgue la forma farmaceutica o forma galénica no
hauria de ser modificada respecte al que apareix ala
fitxa teécnica del medicament que conté la informacié
utilitzada per a la seva aprovacid i que podem
facilment trobar a la base de dades CIMA de I’AEMPS.

També hem de considerar que en molts casos ens
trobem amb pacients cronics en qui especialment
estem interessats a poder recérrer a |’Us oral com a
via d’administracié que a més també és la més
fisiologica i que d’altra banda hi ha altres aspectes a
considerar com que la forma farmaceutica sigui facil i
comoda d’utilitzar per aconseguir la major
coincidencia possible entre I'esquema terapeutic
establert i el que el pacient acaba realitzant
(compliment, concordanga) i que no tots els pacients
necessiten la mateixa dosi de principi actiu.

B Formes farmacéutiques solides per a

administracio per via oral i la seva manipulacié

Per diverses causes que després exposarem, pot ser
gue s’acabin modificant les formes farmaceutiques
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en general, encara que ara només ens referirem a
aquelles d’administracié per via oral per a accié
sistémica. No obstant aix0, a titol d’exemple citarem
només dos casos diferents: pegats i supositoris. Pel
que fa als pegats, la problematica de retallar els
sistemes terapeutics transdérmics o pegats oblidant-
nos que tenen un sistema d’alliberament controlat.
Aixi, s’explicita: “No utilitzeu un pegat de fentanil que
estigui tallat, fet malbé o modificat d’alguna manera.
Si utilitzeu pegats tallats o fets malbé, és possible que
rebeu més o tot el medicament alhora, en lloc de
lentament durant tres dies. Aix0 pot causar
problemes greus, inclosa una sobredosi i la mort.”%3

Respecte als supositoris, tot i que Ila via
d’administracié rectal esta en clar declivi encara
presenta algunes interessants opcions per exemple
en pediatria i en pacients amb intervencions
quirargiques del tracte digestiu. Classicament s’ha
insistit que en el cas d’haver de tallar un supositori ho
longitudinalment i no
transversalment, si bé en l'actualitat aixo0 seria

hauriem de fer

d’especial aplicacié per a supositoris elaborats no
industrialment ja que en aquests és molt menys
probable que no hi hagi una bona uniformitat de
contingut de principi actiu al supositori, tot i que aixo
continua sent objecte d’estudi.*

Concretant sobre les formes farmaceutiques solides
per administracié per via oral, a la taula 1 les incloem
juntament amb algunes de les caracteristiques de la
seva manipulacié:®

Taula 1. Formes farmaceutiques solides per
administrar per via oral (pres de 5 amb
modificacions)

Comprimits

Com a criteri general, només s’han de fraccionar els
comprimits ranurats, encara que aix0 no garanteix
que la dosi es fraccioni exactament per la meitat ni
que es puguin triturar o mastegar.

En general només es podran triturar els comprimits
sense coberta. Una vegada triturats, s’han de
dissoldre en 10-30 mL d’aigua. No s’han d’administrar
fins que no s’hagin dissolt completament.

Alguns comprimits no es dissolen i es forma una
suspensio que s’ha d’agitar abans d’administrar.

Alguns medicaments es dispersen en aigua sense
necessitat de ser triturats.

Comprimits recoberts amb pel-licula (dragees)
La finalitat de la pel-licula pot ser:

- Emmascarar el sabor desagradable (ibuprofen,
ciprofloxacina).

- Protegir el principi actiu de la llum (nifedipina).

- Protegir d’efectes locals o irritants (efecte
anestesic de la sertralina a la llengua).

En general no s’han de partir per la dificultat que
suposa el fraccionament i perqué els trossos
resultants poden produir lesions en empassar-se’ls.

En cas necessari, cal valorar triturar i dispersar en
funcid de la finalitat de la pel-licula.

Comprimits sublinguals

No s’han de triturar. No s’han de fraccionar per
problema potencial amb les arestes després del
fraccionament.

Excepcionalment, en el cas de la cafinitrina, la via
d’administracié sublingual requereix mastegar el
comprimit previament per garantir una adequada
velocitat d’absorcid i inici d’efecte.

Comprimits liofilitzats o bucodispersables

Formes Flas®, Odias®, Velotab® i Zydis® es
dissolen en posar-se en contacte amb la saliva sense
necessitat d’aigua; aixi son més facils d’empassar.

Es poden disgregar en petites quantitats d’aigua,
podent quedar com a particules en suspensio.

No s’ha d’utilitzar en pacients amb disfagia, amb
dificultats de salivacio i risc d’obstruccié de sondes
d’alimentacio.

Comprimits efervescents

Sense problemes que se’'n faci fraccionament,
polvoritzacio, etc., atés que s’han de dissoldre i, un
cop desgasats, s’han d’administrar, ja que les
bombolles poden provocar tos i agreujar la disfagia.

Capsules de gelatina dura

Obrir i barrejar el seu contingut (pdlvores, granuls,
pellets) amb aigua i/o amb menjar immediatament
abans de la seva administracio.
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Capsula de gelatina tova
Generalment contenen el principi actiu en forma
liguida i s’"han d’empassar sense obrir.

Per a I'administracié per sonda, se’n pot extreure el
contingut amb xeringa i dissoldre’l en aigua per
administrar. També es pot posar la capsula sencera
amb aigua tebia per a la seva dissolucié, retirant
possibles restes de gelatina sense dissoldre.

Capsules/comprimits amb recobriment entéric
El recobriment enteric té per objecte que
I'alliberament no es produeixi a I'estémac.

No s’ha de triturar. Hi ha risc d’inefectivitat per
degradacié del farmac a I'estémac o risc de produir
alteracions gastrointestinals.

Capsules amb granuls/pellets de recobriment

enteric (Kreon®, omeprazole)

No s’ha de triturar. Es poden buidar les capsules i
barrejar el contingut amb liquids o aliments tous
preferentment acids com sucs o iogurt.

No s’ha d’adequar la dosi comptant pellets i fent la
proporcid; és millor saber el pes del total dels pellets
d’un nombre no inferior a 6 capsules i calcular la
mitjana de la dosi buscada.

Capsules/comprimits  d’alliberament controlat:
sostinguda, prolongada, diferida, retardada, etc.

En general, no s’ha de triturar. Hi ha risc d’efectes
toxics per alliberament no esperat de la dosi inclosa.
Alguns comprimits d’alliberament modificat ranurats
es poden fraccionar, perd no mastegar ni triturar (per

exemple, Dinisor Retard®).

dosi de 2 mg, no sembla gaire clar si no seria més
recomanable utilitzar dos comprimits de la dosi d'1
mg, descartant sense dubtes fraccionaments d’1/8
del comprimit®’i més quan el mateix fabricant indica
a la fitxa tecnica: La ranura serveix Unicament per
fraccionar i facilitar la deglucid, pero no per dividir en
dosis iguals® el que per a un comprimit tan petit
sembla massa clar i més quan a la mateixa fitxa
tecnica s’indica per a la forma d’administracid: Via
oral. La dosi diaria s’ha de prendre sempre a la
mateixa hora del dia. El comprimit s’ha d’empassar
sencer amb un vas d’aigua.t També hem de recordar
que, d’aquest medicament, bastant dificil de
manejar, amb multiples interaccions, només
disposem de les dues presentacions solides
esmentades i cap en forma liquida que en faciliti la
dosificacié i que d’altra banda presenta un cost
economic molt inferior al dels més recents
anticoagulants.

Encara que técnicament el fraccionament a 1/8 de
comprimits fins i tot en aquells que sén doblement
ranurats no és facil, si que és possible, de fet, alguns
autors el defensen’ i encara més si disposem d’alguns
estris com els que es mostren a la figura 1 que, si bé
d’una banda poden ser d’una notable ajuda per poder
fraccionar, triturar, polvoritzar, guardar, etc., si
s'apliquen sobre formes farmacéutiques /o
medicaments que no son modificables, poden causar
seriosos problemes.

Figura 1. Eines per a I'alteracié d’una forma
farmaceutica

Com deiem, “a priori” les formes farmaceutiques
més facilment alterables serien aquelles formes
solides d’administracid per via oral que ja han estat
fabricades amb una ranura per a la seva particio en
dues parts (meitat de dosi) o doblement ranurat en
quatre parts (un quart de la dosi total). Aquest tipus
de fraccionament entraria dins del raonable encara
que en alguns casos, com amb I'acenocumarol
comercialitzat en comprimits bastant petits amb dosi
de 4 mg (autoritzada I'any 1956) i 1 mg (autoritzada
el 1991), per a un simple fraccionament i obtenir una
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En aquest sentit també disposem d’estudis que
mostren I'efecte que pot tenir I'estri fet servir per al
fraccionament sobre les propietats de les parts
resultants,!° aspecte aquest que incideix en la
conveniéncia d’ensinistrar adequadament sobre la
técnica de fraccionament al pacient, infermer i/o
cuidador. També disposem d’important informacié
sobre la possible modificacié amb el fraccionament
de la uniformitat del contingut.*** Recordem el que
esta establert a I'assaig d’uniformitat de contingut
qgue és que la fabricacié (forma farmacéutica inicial
sense fraccionar) compleix amb I'assaig quan el
contingut individual de cada unitat esta compres
entre el 85% i el 115% del contingut mitja. A tot aixo
hem d’afegir-hi I'efecte de la mida petita, forma
irregular i I'existéncia de gravat a una sola cara per
incrementar la inexactitud en fraccionar el
comprimit.!! Es facil d’entendre que, amb bastanta
probabilitat, amb la fracci6 que administrarem no
tindrem la mateixa seguretat que es compleixen els
requisits d’uniformitat de massa, que si que tenen les
formes farmacéutiques previes al fraccionament.

Tenim, a més, diverses situacions que desaconsellen
la practica de l'alteracié de la forma farmaceutica.
D’una banda, la seva modificacié pot tenir influéncies
negatives sobre les caracteristiques organoléptiques i
les propietats fisiques, com [|'estabilitat, abans
d’administrar el medicament. S’hauria d’informar
molt bé el pacient sobre com i on hauria de guardar
els comprimits fraccionats fins a la seva
administracié. Com més temps passi des del
fraccionament, més temps estara la nova superficie
de fractura en contacte directe amb I'aire i més alta
sera la probabilitat d’'una degradacié quimica del
principi actiu. Aquest aspecte pot ser rellevant atesa
la freqiient practica de fraccionar els comprimits amb
temps i en un nombre prou elevat com perqué el
pacient no hagi de fer-ho just abans de
I’'administracié, inclos el seu condicionament, per
exemple, en els coneguts com a “sistemes
personalitzats de dosificacio” (SPD). A més, un cop
administrada una fracci6 pot comprometre
seriosament la seva biodisponibilitat també per
problemes de degradacid quimica o biologica per
clara perdua per efecte de primer pas presistemic, tal
com succeiria amb aquelles formes amb recobriment
entéric o gastroresistent o per alliberament del

principi actiu en llocs anatomofisiologics del tracte
digestiu on no estava previst i/o sense la velocitat
d’alliberament amb qué estaven dissenyats. En
consequiéencia, la controvérsia sobre la uniformitat
després del fraccionament continua sent revisada'>
154, juntament amb I'anteriorment dit, hauriem
d’afegir que pot produir-se l'equivalent a una
disminucié de la dosi de manteniment en un regim
posologic de dosis multiples, que pot portar que
s’assoleixi un estat d’equilibri amb nivells en sang
(maxims i minims) menors i que fins i tot podrien
estar per sota de la franja terapéutica. Aixo pot tenir
major o menor rellevancia clinica depenent del tipus
d’activitat del farmac, de la variabilitat interindividual
i intraindividual, etc., pero una quantitat menor de
principi actiu de la teodrica a conseqiiéncia del
fraccionament pot ser motiu d’una falta d’efectivitat
no desitjada.'? Es cert que I'estat d’equilibri podria
recuperar-se en administrar I'altra fraccio inicialment
no utilitzada, perdo no sembla gaire recomanable
alterar l'estat d’equilibri en pacients controlats
terapeuticament. Sens dubte la probabilitat més alta
de tenir problemes en I'ambit clinic ens la trobarem
en medicaments que s’administren amb intervals
posologics llargs (24 hores), amb una eliminacié
lenta, una semivida d’eliminacié alta (de vegades fins
i tot més alta que l'interval posologic) i una franja
terapéutica estreta.

Aixi i tot, reiterant el ja dit, no podem deixar de fer
esment almenys a algunes de les situacions en les
guals acaba produint-se una modificacié de la forma
farmacéutica reportant decididament fins i tot el
suport a aquesta practica de fraccionament.®

B Causes per modificar la forma farmacéutica

Sense pretendre fer un llistat exhaustiu podem
assenyalar com a possibles causes per haver de
modificar la forma farmaceutica les que es mostren a
la taula 2.
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Taula 2. Algunes causes per les quals es podrien
haver de modificar les formes farmaceutiques

Aspectes economics
e Estalvi en fraccionar dosis comercials
superiors a les necessitades pel pacient

Pacients amb dificultats de deglucio:
e Pacients amb disfagia

e Pacients amb dificultats de salivacio

Pacients amb dificultats d’us de la via oral
d’administracio
e Pacients amb sonda

e Pacients sense estat de consciéncia

No existéncia de dosis comercialitzades necessaries
per al pacient:
e Pacients amb insuficiencia renal, hepatica,
cardiaca, etc.
e Pacients pediatrics

e Pacients geriatrics

El tema del possible estalvi econdomic en fraccionar
un comprimit fins i tot ranurat i/o doblement ranurat,
sobre el qual també hi ha hagut cert debat, sembla
concitar una opinié bastant generalitzada almenys en
el nostre Sistema de Salut, en la direccié de suposar-
ne una més que dubtosa utilitat cost-efectiva,
encara que en altres entorns si que se’n té una opinié
positiva.'’

Suposem que el medicament X, del qual a la fitxa
consta que sén comprimits de color blanc, cilindrics,
biconvexos i ranurats i també s’indica que “es pot
dividir en dosis iguals”, es comercialitza en dues
presentacions ambdues de 28 comprimits. En una
d’elles la dosi és de 25 mgien I'altra la dosi és de 6,25
mg, amb un cost total de 6,04 euros i 2,5 euros,
respectivament. Hi hauria la possibilitat que un
pacient que necessités la dosi de 6,25 mg/24 h, per
posar una situacio extrema, obtingués la presentacio
de 25 mg i realitzés un doble fraccionament, amb la
qual cosa el cost total per a 28 dies en lloc de ser 2,5
euros seria d’1,51 euros. Si es tractés d’un
medicament de prescripcié, podria tenir una
aportacié del 10% per part del pacient. Es a dir, el

pacient aportaria 0,25 euros sense fraccionar i 0,15
euros fraccionant amb un “estalvi” economic de 0,1
euros per a 28 dies de tractament. Aquest cas, que
podria ser una situacid real, amb un medicament
bastant utilitzat contra malalties cardiaques, només
es donaria amb una prescripcié inadequada per
incloure una dosi superior a la necessitada o ser un
cas de mala praxi en la dispensacid sense recepta d’un
medicament de prescripcid, i cap d’ambdues
situacions s’hauran de produir en cap cas i menys per
estalviar-se 0,1 euros al mes i assumir els riscos de no
compliment, etc.,!! fins i tot amb la possibilitat de
sobredosificaciéd del pacient, que seria un error de
medicacié més a afegir.

Altres situacions en les quals podem tenir necessitat
de fraccionar/triturar/polvoritzar la forma
farmaceéutica sén aquelles en qué els pacients tenen
dificultat per empassar-se el medicament sencer
com succeeix en el cas de pacients amb dificultats de
salivacié;'®'° per als quals trobem un llistat de
farmacs amb informacid complementaria sobre

21-23 ;

aix0;% i els pacients amb disfagia, >3 juntament amb

aquells amb dificultats d’us de la via oral com és el cas

22 amb o sense pérdua de

de pacients intubats
consciencia. En aquests casos, a més del que ja s’ha
dit, hem de considerar la situacié del pacient
generalment fragil, cronic i polimedicat, i les
possibles interaccions amb els dissolvents i/o
dispersants (sucs, begudes, aliments, etc.) amb qué

es produira I'administracio.

En relacid amb els pacients que necessiten una dosi
individualitzada, com sén els que tenen insuficieéncia
renal o hepatica, amb freqiieéncia ens trobarem amb
la necessitat de recdrrer a dosis no comercialitzades.
Aix0 es fa més patent per als farmacs que s’eliminen,
fonamentalment, per excrecié renal en els pacients
amb insuficiencia renal i als farmacs que s’eliminen,
principalment, per metabolisme hepatic en els
pacients amb insuficiencia hepatica com és obvi,
encara que no exclusivament. Es possible obtenir a
demanda de l'interessat un llistat de medicaments
que no es poden ni triturar ni tallar.?’

En els pacients amb patologia cardiaca juntament
amb tot I'anterior es produeix una situacié, des de no
fa molt temps, un tant curiosa. Després que el
conegut PROSEREME de comengaments dels anys
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vuitanta tingués com a un dels seus objectius eliminar
del mercat associacions a dosis fixes de farmacs en un
mateix medicament que resultaven cientificament i
clinicament impossibles, se n’ha pogut comprovar la
utilitat clinica en el tractament d’aquests processos
cardiacs de diversos farmacs en un mateix
medicament. Es obvi que, si es produis el
fraccionament, aquest tindria lloc de manera
proporcional a tots els farmacs inclosos i aixo en
ocasions no resulta d’interes terapeutic. Per resoldre
o minimitzar el problema es troben formulacions
comercialitzades amb diferents proporcions entre els
farmacs de la formulacié. Aixi, el medicament Y, amb
els tres principis actius 1, 2 i 3, el trobem
comercialitzat com a 20/5/12,5; 40/10/12,5;
40/10/25; 40/5/12,5 i 40/5/25 mil-ligrams
respectivament, de cada un d’ells.

Molt probablement on amb més intensitat tindra lloc
aquesta problematica de pacients que necessiten una
dosi individualitzada és en la poblacid pediatrica i en
la geriatrica.

Es ben coneguda la necessitat de dosis més petites
en pediatria respecte a les de I'adult, aixi com l'alta
freqiencia d’haver de dosificar el medicament
d’acord amb el pes del pacient (encara que no siguin
aquests pacients els Unics en els quals s’esdevé
aquesta situacid). Sén bastantes les publicacions que
aborden la situacid i que presenten la coincidencia
que afortunadament per a pediatria ens trobem amb
un nombre important de formulacions liquides que
faciliten molt la individualitzacié del medicament a
les necessitats del pacient, encara que aixo impliqui
altres circumstancies que també hauran de ser
tingudes molt en compte.®3! Aixi doncs, cal
assenyalar que un estudi recent mostra que s’esta
clarament a favor de fraccionar i després dispersar
comprimits en una forma extemporania d’acid acetil
salicilic malgrat que se’n coneix bé la manca
d’estabilitat quimica fins i tot en estat solid.?? En tot
cas és molt important disposar de procediments
actualitzats i normalitzats per a la preparacio
d’aquestes formes liquides d’administracio oral.*

Respecte al pacient geriatric, el primer que a indicar
és que caldria un tractament monografic en aquesta
qliestio, per la qual cosa només farem un resum dient
que en aquest tipus de pacient es presenten moltes

de les situacions ja esmentades: dificultat de
salivacié, disfagia, necessitat d’administracié
mitjangant tub, pacient fragil i cronic que
habitualment esta polimedicat, etc. i que no obstant
aixd0 presenta algunes peculiaritats especifiques i
comunes entre elles com tenir una disminucié
fisiologica de la funcionalitat renal de manera gradual
amb el temps, canvis en la farmacocinética i en la
farmacodinamica, ser un grup poblacional en
augment en nombre i en edat, en el qual la majoria
son dones, que cada vegada mostren un percentatge
major de persones que viuen soles en ocasions en
habitatge d’accés no facil, cosa que complica la també
freqlient mobilitat reduida i que amb molta
probabilitat presenten quadres d’artrosi/artritis als
dits de les extremitats superiors fet que, sens dubte,
dificulta el possible fraccionament de comprimits
sense estris, especialment els més petits.

Tot i que disposem de nombrosa bibliografia propia i
internacional sobre aquest tipus de pacients,3*3°
només recordarem el conegut cas de la digoxina
d’ampli Us en el pacient geriatric. Resulta que la
digoxina, que s’elimina lentament amb una semivida
d’eliminacié d’entre 30-42 hores en pacients amb
funcié renal normal i es dosifica amb un interval
posologic de 24 hores, habitualment amb descans de
cap de setmana, és un dels farmacs amb una franja
terapeutica (no rang) molt estreta (entre 0,8 i 2
nanograms/mL). En I'ambit estatal i a diferéncia del
gue succeia en altres paisos fins i tot del nostre entorn
geografic, durant bastant temps només disposavem
de comprimits petits i ranurats (una mica dificil de
fraccionar per part d’aquests pacients) amb la dosi de
0,25 mg. Aixo va fer, certament, que la terapéutica
amb  aquest medicament fos complicada
d’individualitzar. Afortunadament, des de fa ja algun
temps disposem, per a via oral, d’'una dosificacié en
forma solida de 0,1 mgi d’una en forma liquida de 0,1
mg/ml també d’especial aplicacié en pacients
pediatrics autoritzada des de I'any 2014. Aquest és
sens dubte el cami a seguir també en altres casos en
els quals no es disposa de més opcions de dosificacio,
motiu pel qual seria definitiu poder comptar amb
I'impuls, el suport i lincentiu de les diferents
administracions. Finalment, cal assenyalar que, en
una relativament recent publicacié,®” en la qual es
tracta sobre la necessaria modificacié de la forma
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farmaceutica comercialitzada, s’incideix en un tema
una mica nou com és la recomanacié de I'Us dels
procediments de consentiment informat per part del
pacient al qual s’ha d’administrar el medicament.

Per finalitzar, encara que no és objecte directe
d’aquesta publicaci6 perdo si que pot tenir
repercussions indirectes, cal assenyalar que és molt
important el fraccionament de medicaments en
dissolucié per a administracio per via oral i també
per via parenteral, sent aquesta ultima d’especial
interés per a medicaments biotecnologics, en concret
per aquells dels quals no n’hem pogut resoldre
I'administracié per via oral, i en que operen de
manera singular gliestions com esterilitat, estabilitat,
etiquetatge, automatitzacid, etc., sense oblidar
I'aprofitament del romanent de la formulacio
utilitzada per a un pacient i les ara si clares
implicacions economiques que aix0 pot suposar.

Encara que la controversia sobre la
modificacid/alteracio o no de les formes farmaceéutica
o galéniques actualment continua,® no s’ha de
perdre mai de vista l'efectivitat i eficiencia del

medicament i la seguretat del pacient.

M Conclusions

La pauta general és que com a procediment general
no s’ha d’alterar I'estructura fisica del medicament
excepte si el fabricant indica el contrari.

L’existéncia de ranura no garanteix la uniformitat de
dosi de les fraccions que en resultin, que sempre sera
més facil d’obtenir i amb més homogeneitat amb
I’'ajuda d’estris mecanics.

Les formes farmaceutiques amb recobriment entéric
i/o amb alliberament modificat no haurien de ser
alterades fonamentalment per risc de pérdua de dosi
biodisponible o per absorcié fins i tot més rapida de
la prevista.

En cas d’haver de fraccionar una forma farmaceutica
s’hauria de fer al més a prop possible a
I'administracié. En cas de necessitat, el criteri
principal continua sent la seguretat del pacient.
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