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B Introduccio

La disponibilitat qualitativa i quantitativa dels
antidots és un repte global i, malgrat que existeixen
diferéncies importants entre paisos, en general,
s’observen deficiéencies en I’ambit internacional.
L’any 2020 I'Organitzacié Mundial de la Salut (OMS)
va publicar les Guidelines for establishing a poison
center, en les quals va dedicar un capitol a analitzar la
problematica en la disponibilitat dels antidots i a
descriure alguns enfocaments practics per millorar-

la.!

Entre els factors que contribueixen a aquestes
deficiencies s’identifiquen els desincentius per al
desenvolupament de nous antidots i I’elevat cost del
manteniment d’un estoc adequat per a alguns d’ells.

primaria de Catalunya.

Una estratégia possible seria potenciar el
desenvolupament i registre de nous antidots, amb
mesures com el reconeixement dels antidots com a
“medicaments orfes”. D’aquesta forma, el
procediment de registre és menys exhaustiu i es
requereix als fabricants que recopilin dades cliniques
sobre I'Gs dels antidots després de la
comercialitzacié, com a condicié per a la seva
aprovacio definitiva.

Molts dels antidots i antiverins compleixen la
definici6 de medicaments essencials de I'OMS. Els
farmacs d’aquesta categoria han estat seleccionats
davant d’altres segons la seva rellevancia per a la
salut publica, I'evidencia d’eficacia i seguretat, i
aspectes d’eficiencia.

D’altra banda, també hi ha factors economics, com
son els costos relacionats amb el desenvolupament
dels antidots, la seva adquisicid i la seva utilitzacio. En
aquest sentit I'OMS proposa d’incentivar la recerca
sobre nous antidots en intoxicacions menys comunes
o per a aquelles que es produeixen en paisos o
regions amb baixos ingressos. En realitzar qualsevol
estudi farmacoeconomic és important valorar tots els
costos relacionats amb [I'atencié al pacient i
considerar que la utilitzacié d’antidots d’alt impacte
economic pot evitar costos relacionats amb
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I’'hospitalitzacié i altres tractaments. També és crucial
plantejar mesures per optimitzar la disponibilitat i la
coordinacid entre centres per millorar la gestid i
evitar rebutjar antidots que caduquen sense ser
utilitzats.

La cooperacid de les autoritats sanitaries amb els
centres nacionals de toxicologia i amb experts en
toxicologia clinica és fonamental perqueé els antidots
importats a cada pais puguin satisfer les necessitats
locals. D’altra banda, en determinats casos també es
pot considerar la fabricacié local a les farmacies dels
hospitals. Segons les directrius de I'OMS,
I'emmagatzematge centralitzat és un enfocament
practic i economic. Les autoritats sanitaries haurien
d’organitzar aquest “banc” central d’antidots de
manera que qualsevol pacient intoxicat pogués rebre
un antidot en el moment adequat. Els antidots que
s’utilitzin amb freqiéncia o que s’hagin d’administrar
rapidament haurien d’estar disponibles a tots els
hospitals, mentre que Ila resta es podrien
emmagatzemar en un lloc centralitzat.

Els factors que, segons I’'OMS, s’han de considerar per
decidir la ubicacié dels antidots son:

e Lamidadel paisil’area que cobrira el diposit.

e Ladensitat de poblacid.

e laincidencia d’intoxicacions que requereixen
mesures terapéutiques especials i/o antidots.

e Les activitats socials i economiques de la
regié que poden estar associades a un alt risc
d’intoxicacio.

e La distancia entre els hospitals i centres
sanitaris i el diposit.

e Les comunicacions (per exemple, carreteres i
serveis aeris) entre el diposit i els hospitals o
centres sanitaris.

e Comparacio entre el cost dels antidots i el seu
desaprofitament per motius de caducitat i el
cost del transport en cas d’emergencia.

® Disponibilitat d’antidots a escala
mundial

Sén diversos els paisos (o zones geografiques més
delimitades dins d’'un pais) que, en els ultims anys,
han realitzat estudis de disponibilitat d’antidots. La

metodologia és heterogénia, perdo en tots ells els
resultats que han obtingut sén millorables.

Un dels primers estudis realitzats és el de Dart? i
col-laboradors, I'any 1996, en el qual van voler
analitzar si alguns antidots (serum antiofidic
polivalent, hidroxocobalamina, desferroxamina,
anticossos antidigoxina, etanol, naloxona,
pralidoxima i piridoxina) estaven disponibles als
hospitals nord-americans de Colorado, Montana i
Nevada que atenien urgéncies. Els resultats van
mostrar que només un dels 108 centres que van
respondre tenia una quantitat optima dels vuit
farmacs i van observar una gran variabilitat en el
nombre de centres amb un estoc optim per a cada
antidot. A més, van identificar que la mida de
I’hospital i la no existéncia de guies especifiques amb
recomanacions de disponibilitat eren predictors
independents d’una dotacid insuficient. Els anys
seglients, en altres zones d’America del Nord es van
realitzar diferents investigacions similars a la que s’ha
descrit, com un estudi realitzat a Massachusetts,
publicat el 1997, i un altre a Ontario, del 2001.

La disponibilitat d’antidots ha estat també objecte de
preocupacid i tema d’estudi a Nova Zelanda.? En un
treball publicat el 2015, en el qual van revisar la
dotaciod de 61 antidots en 24 hospitals, es va posar de
manifest que hi havia problemes de disponibilitat
amb alguns d’ells. Igual que en altres estudis, la
variabilitat en la dotacio segons el farmac era amplia,
i Unicament les quantitats de dos d’ells (N-
acetilcisteina i octreotida) eren adequades en tots els
centres per cobrir les necessitats d’un pacient en 24
hores. També van observar que es continuava
disposant de productes en desus, mentre que altres
farmacs amb eficacia demostrada no estaven
disponibles, i van estimar que I'impacte economic de
les pérdues en productes caducats era considerable.
En aquest sentit, es proposava com a possible solucio
I’elaboracid de guies nacionals i la creacié d’'una base
de dades que permetés reorganitzar i optimitzar els
estocs.

En altres continents, com I’Africa o Asia, en paisos
amb sistemes de salut molt diferents dels del nostre
entorn, també hi ha experiéncies d’estudi de les
dotacions d’antidots. En un estudi realitzat a Sud-
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africa® van observar que cap dels 58 hospitals que va
respondre I'enquesta no disposava dels 40 antidots
pels quals es preguntava, i que els hospitals terciaris
eren els que presentaven millors dotacions, amb un
67% dels antidots disponibles. Se’n va estudiar
Unicament la disponibilitat qualitativa i es van
identificar com a possibles causes del problema, igual
gue s’ha vist en altres exemples, I'abséncia d’unes
guies o recomanacions nacionals. Alhora proposaven,
com a mesures de millora, el treball conjunt amb les
administracions, els centres de toxicologia i 'OMS per
poder establir unes recomanacions antidotiques i
assegurar-ne el compliment. En altres paisos, com
I'india (regié de Panjab), la Xina, Malaisia i el Liban,
també s’han localitzat estudis similars, amb resultats
en la mateixa linia que els descrits fins ara.

Per acabar el recorregut internacional és interessant
repassar la situacié a Europa. S’han realitzat estudis
en paisos com Italia, Grécia, Espanya i el Regne Unit.?
En aquest dudltim compten amb guies sobre
disponibilitat des de I'any 1984, pero en un estudi
realitzat I'any 2000 van detectar que el grau de
compliment no era optim i que molts professionals no
hi estaven familiaritzats o no les coneixien. Les
recomanacions es van revisar i es va publicar una
actualitzacié el 2006, realitzada pel Joint National
Poisons Information Service i el College of Emergency
Medicine. Van establir una llista de 28 antidots i,
després de realitzar una consulta a 224 hospitals, van
detectar que la disponibilitat dels antidots utilitzats
amb poca freqliencia no era I'adequada. La Guia s’ha
anat actualitzant -I’tltima versio és del 2017-; i, en
I'Gltima consulta realitzada, es va observar una
discreta millora, quant al compliment de les
recomanacions, que continuava sent insuficient.

B Estrategies adoptades per alguns
paisos europeus per a la gestiéo dels
antidots

Per poder garantir una correcta disponibilitat
d’antidots en els diferents ambits en els quals pot ser
necessari atendre un pacient intoxicat, hi ha diversos
elements clau. En primer lloc, és important disposar
d’unes recomanacions qualitatives i quantitatives,
tenir accés als diferents medicaments —-afrontant els

problemes d’adquisiciéd que poden presentar alguns
d’ells- i, d’altra banda, comptar amb eines que ajudin
a optimitzar els estocs. Tot aixd és de vital
importancia, tenint en compte que una dotacié
incorrecta pot comprometre els resultats en salut
dels pacients intoxicats.

Per tot aix0, s’"han posat en marxa diferents iniciatives
als paisos del nostre entorn, amb I'objectiu de
millorar la gestié dels antidots. En una enquesta
realitzada a farmaceutics d’hospital de diferents
paisos europeus -treball no publicat- s’ha comprovat
gue diversos paisos disposen de recomanacions
nacionals sobre dotacido d’antidots, encara que és
possible que difereixin quant als farmacs a incloure o
els criteris seguits a I'hora d’establir recomanacions
quantitatives.

També s’han identificat iniciatives com els estocs
centralitzats d’alguns antidots, en alguns casos
gestionats pels hospitals i en altres per
I’Administracid6 o per centres de toxicologia, en
aquells paisos en els quals hi ha aquesta figura.

Quant a les iniciatives que poden ajudar a optimitzar
els estocs i millorar la disponibilitat, una d’elles és
comptar amb una “Xarxa d’antidots”, entesa com una
eina en linia que permeti comunicar els diferents
centres i que faciliti la informacidé sobre els estocs
disponibles d’antidots. A Finlandia, Eslovaquia i
Estonia disposen d’una eina amb aquestes
caracteristiques, de la mateixa manera que a Espanya
hi ha la “Xarxa d’Antidots”.

La Xarxa d’Antidots espanyola va entrar en
funcionament el juliol de 2015 a Catalunya i, durant
els seglients anys, s’ha anat implementant en altres
comunitats autonomes amb la finalitat d’acabar
creant una “xarxa nacional d’antidots”, gestionada
pels mateixos serveis de farmacia hospitalaris.

Malgrat que la Xarxa d’Antidots ha suposat una
millora en la gestid dels antidots a Espanya, el repte
pendent és poder garantir una dotacié adequada de
determinats antidots de cost elevat. Les directrius de
I’'OMS van encaminades que les autoritats de cada
pais promoguin la seva disponibilitat partint de les
seves necessitats. En aquest sentit, a Catalunya, el
Departament de Salut, en col-laboracié amb el Grup
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de Treball d’Antidots de la Societat Catalana de
Farmacia Clinica, va publicar el 2016 la Guia
d’antidots per als centres hospitalaris de Catalunya,
un document d’ajuda perque els serveis de farmacia
dels hospitals poguessin adaptar les seves
farmacioles a les recomanacions actuals.® Tanmateix,
el cost del manteniment d’un estoc adequat de certs
antidots continua sent una barrera i un estudi recent
de disponibilitat realitzat el 2021 continua mostrant
deficiencies per a aquests antidots als hospitals
catalans.

La creacié de diposits centrals per a determinats
antidots mitjancant el treball coordinat amb les
autoritats sanitaries pot ser una estratégia per
optimitzar i millorar la disponibilitat, la qual cosa pot
repercutir sobre |'atencid als pacients intoxicats i
sobre els resultats en la seva salut.
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Presentacio de la Guia d’antidots

per als centres d’urgéncies

d’atencio primaria de Catalunya =
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® Introduccio

Els professionals que donen assisténcia als centres
d’urgencies d’atencié primaria (CUAP) apliquen una
alta intensitat diagnostica per resoldre la majoria de
situacions ateses i poden realitzar I’actuacio inicial en
situacions greus i emergencies fins a la derivacié a un
centre hospitalari. Per aquest motiu, poden ser el
primer punt d’atencié al pacient intoxicat, realitzant
el diagnostic i iniciant el tractament. Tot i que la
majoria d’intoxicacions només necessitaran un
tractament de suport o simptomatic, a vegades, sera
necessaria I'administracié d’un antidot.

En alguns casos, l'assistencia inicial que es fara al
pacient intoxicat a nivell d’urgéncies d’atencio
primaria sera suficient per resoldre la intoxicacio,
podent donar d’alta el pacient. En els casos més
greus, que requereixin una assistencia hospitalaria
posterior, I'administracid preco¢ de I'antidot pot
millorar el maneig i el pronostic del pacient intoxicat.

La millora en la disponibilitat d’antidots en tots els
nivells de I'atencié sanitaria s’engloba dins les
estrategies promogudes per I'Organitzacié Mundial
de la Salut (OMS).! Amb aquesta premissa, durant les
publicat
recomanacions d’experts sobre quins antidots havien

ultimes  décades, s’han diverses
de formar part de les farmacioles dels diferents
dispositius sanitaris.

Les recomanacions CALITOX-2006,2 fetes per un grup
d’experts en toxicologia clinica de I'Estat espanyol
I’any 2006, aportaven la llista de principis actius que
haurien de ser presents en diferents ambits sanitaris,
inclos I'ambit de I'atencio primaria.

El Grup de Treball d’Antidots de la Societat Catalana
de Farmacia Clinica (GTA-SCFC), en col-laboracié amb
el Departament de Salut de la Generalitat de
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Catalunya, I'any 2016 va publicar la Guia d’antidots
per als centres hospitalaris de Catalunya, actualitzada
durant I'any 2022, i que inclou 41 farmacs amb
indicacié antidotica.?

El mateix Grup de Treball va elaborar un estudi per
coneixer si els CUAP, com a primer punt d’atencié al
pacient intoxicat, disposaven dels antidots i
productes de descontaminacié necessaris per poder
iniciar una terapia antidotica. Arran dels resultats
d’aquest estudi en 'ambit dels CUAP, es va valorar la
necessitat de publicar un document de
recomanacions actualitzades de disponibilitat,
quantitativa i qualitativa, per a aquests centres. Aixo
es va materialitzar amb la Guia d’antidots per als
centres d’urgéncies d’atencid primaria de Catalunya,*

publicada el gener de 2023.

® Metodologia

Conscients de les particularitats de les urgéncies que
s’atenen en aquest nivell assistencial, i a partir de la
llista de 41 antidots que formen part de la Guia
d’antidots per als centres hospitalaris de Catalunya,
s’ha fet una revisi6 de cada producte, valorant
aspectes com el perfil dels pacients que consulten els
CUAP, la gravetat de 'emmetzinament, aixi com la
urgencia en I'administracié de cada farmac.

El GTA-SCFC recomana que la dotacié d’antidots per
als CUAP hauria d’incloure deu d’aquests farmacs
amb indicacié antidotica, i també un producte de
descontaminacié digestiva, el carbd activat.

Per a cada un dels productes s’ha realitzat una fitxa
que descriu la presentacié més habitual per a cada un
d’ells, les principals indicacions toxicologiques, la
posologia per pacients adults i pediatrics, i la
disponibilitat recomanada a nivell dels CUAP. Per
valorar la disponibilitat quantitativa de cada farmac
es defineix la variable TPI (tractament pacient inicial)
com la quantitat maxima d’antidot necessaria per
poder instaurar un tractament inicial en un pacient
adult de 70 kg en un ambit d’urgencies d’atencié
primaria.

B Guia d’antidots per als centres

d’urgéncies d’atencio primaria de

Catalunya

Publicada i accessible el gener de 2023, consta de
diferents apartats que descriuen la problematica de
la disponibilitat d’antidots a escala mundial, les
recomanacions actualitzades, aixi com una fitxa per a
cadascun dels productes que en formen part i que es
resumeixen a la taula 1. A diferéencia de la Guia
d’antidots per als centres hospitalaris de Catalunya,
en aquesta Guia s’hainclos el carbd activat com a Unic
producte de descontaminacid digestiva que hauria
d’estar inclos en la farmaciola d’antidots dels CUAP.

Taula 1. Recomanacions de disponibilitat d’antidots
i productes de descontaminacié digestiva per als

CUAP
Antidot TPI Disponibilitat CUAP
. 20 ampul-les
Atropina 20 mg &'1 mg/1 ml
Bicarbonat 100 ml 10 ampul-les
d’1 M/10 ml
L 4 ampul-les de
Biperiden 20 mg S el
Fitomenadiona 10 m 1ampula de
g 10 mg/1 ml
2 ampul-les d’1 mg/10
Flumazenil 1,5mg ml o 3 ampul-les de
0’5 mg/5 ml
Glucago 10 mg 10 xeringues d'1 mg
e 6 I-les de 10 ml
Gluconat calcic 60 ml ampu(lc(e)?%)e m
. - 5 ampul-les al 33%
Glucosa hipertonica 19,8 g 10 ml
10 ampul-les de
Naloxona 4 mg 0’4 mg/1 ml

1 vial de 50 mg/5 ml
2 flascons de 25 g o
1 flasc6 de 50 g

Sulfat de protamina 50 mg

Carbo activat 50¢g

A continuacié fem un petit resum de cadascun dels
productes inclosos a la Guia.
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Atropina

Indicada en els pacients que presenten
simptomatologia colinergica secundaria a
intoxicacions per farmacs com la pilocarpina o la
rivastigmina, o amb clinica compatible amb una
sindrome colinérgica d’origen toxic després del
consum de bolets del génere Clitocybe (candeletes) o
Inocybe (barrets de bruixa).” La seva administracié
també podria estar indicada en intoxicacions més
greus per insecticides o armes quimiques, pero
probablement aquests pacients no consultarien a

aquest nivell assistencial.

Bicarbonat

Indicat en els casos de toxicitat greu que provoqui
convulsions, alteracions electrocardiografiques o
aturada cardiaca associada al consum de
bloquejadors de la bomba de sodi dependents de
voltatge, com poden ser els antidepressius triciclics, la
difenhidramina, la cocaina o d’altres productes. La
seva administracio en aquest nivell assistencial com a
les unitats de Suport Vital Avangat, només necessita
un monitoratge electrocardiografic i, en cas
d’emergéncia, no requereix una determinacio
analitica previa.

Biperidén

Indicat per a la reversio de la clinica extrapiramidal
(distonia aguda, acatisia i sindrome parkinsoniana)
provocada per
butirofenones i antihistaminics. En la majoria de

neuroleptics, antiemétics,
casos, la seva administracio preco¢ al CUAP podra
resoldre el quadre i el pacient podra ser donat d’alta
sense necessitat de derivacio hospitalaria posterior.

Fitomenadiona (vitamina K)

Indicada en aquells pacients tractats amb
anticoagulants cumarinics (warfarina i
acenocumarol) que presenten una hemorragia o un
INR perllongat. També esta descrita la seva indicacid
en casos d’intoxicacions per raticides cumarinics, tot i
que dificilment aquests pacients consultaran en

aquest nivell assistencial.

Flumazenil

Indicat en els casos d’intoxicacio aguda per
benzodiazepines i analegs de les benzodiazepines en
pacients amb alteracid del nivell de consciéncia
(Escala de Coma de Glasgow <12). La presencia o
I'antecedent de convulsions o epilépsia en
contraindiquen I’administracid. També la coingesta
amb antidepressius triciclics o tetraciclics, agents amb
capacitat convulsivant com els inhibidors selectius de
la recaptacié de serotonina i d’altres, farmacs
arritmogeénics, addiccio a les benzodiazepines o la
preséncia d’alteracions electrocardiografiques (QRS
ample o QTc llarg).

Glucago

La seva indicacio més freqlient és la intoxicacio o
sobredosificacid d’insulina, pero també estaria indicat
en casos greus d’intoxicacio per blocadors 8 o
antagonistes del calci, i en intoxicacions greus per
antidepressius triciclics refractaries a altres mesures.

Gluconat calcic IV

Indicat en intoxicacions per antagonistes del calci que
presentin hipotensio o bradicardia. Altres indicacions
més freqiients en [I‘ambit hospitalari serien la
hipocalcémia secundaria a la intoxicaciéo per
etilenglicol, la intoxicacid per magnesi o la picadura
d’aranya vidua negra.

Glucosa hipertonica
Indicada en intoxicacions que hagin provocat
hipoglucémia (insulina, antidiabétics orals, salicilats,
alcohol etilic i d’altres). També estaria indicada en un
pacient en coma que presenti una glucémia capil-lar
inferior a 90 mg/dL.

Naloxona

Indicada en pacients que presentin una disminucio
greu del nivell de consciéncia amb depressio
respiratoria secundaria a una intoxicacio confirmada
o0 sospitada per opioides naturals o sintétics.
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Sulfat de protamina

Indicat en pacients tractats amb heparina de baix pes
molecular que presentin una hemorragia greu. També
esta indicada en pacients en tractament per heparina
no fraccionada, pero aquest suposit és d’ambit
hospitalari.

Carbo activat

Indicat en el tractament de les intoxicacions agudes
produides per via oral, sempre que I’'agent toxic pugui
ser adsorbit pel carbd.®

B Conclusions

La Guia d’antidots per als centres d’urgéncies
d’atencio primaria de Catalunya pretén ser un
document de recomanacions de disponibilitat
qualitativa i quantitativa per als professionals que
donen assisténcia als CUAP, amb la intencié de
millorar la qualitat i seguretat en el tractament dels
pacients intoxicats i en I’Gs dels antidots.
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