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Leponim

“Polipindola Fuster-CNIC-Ferrer. Associaci6 a dosi fixa,
en una sola capsula dura, de ramipril, atorvastatina i acid
acetilsalicilic per a la prevenci6 secundaria de la cardio-
patia isquemica?. També se la coneix com polipindola
CNIC-Ferrer®, polipindola CNIC-FS-Ferrer* i policom-
prit cardiovascular®. El nom fa referéncia als particips de
la invenci6: Valentin Fuster i Carulla, el Centro Nacional
de Investigaciones Cardiovasculares Carlos III i el Grup
Ferrer Internacional. El principal interés de la polipindola
consisteix en qué pot millorar 'adheréncia al tractament
mentre manté leficacia preventiva” (veure Nota).

Valenti Fuster i Carulla

Valenti Fuster i Carulla (Figura 1) va néixer a Barcelona
Pany 1943 i es llicencia en Medicina a la Universitat de
Barcelona el 1967. Després d’'un any com intern a 'Hospi-
tal Clinic de Barcelona, es trasllada a 'Hospital Royal In-
firmary of Edimburgh on es doctora el 1971. Lany segiient
entra com a resident a la Mayo Clinic de Rochester. Va ob-
tenir el titol despecialista en medicina interna I'any 1976 i
el de cardioleg l'any segiient. Fuster ha estat professor de la
Mayo Medical School (1974-1982), de la Harvard Medical
School (1991-1994) i, ja a Nova York, de la Mount Sinai
School of Medicine (1982-1991 i des de 1994). Entre els
seus carrecs clinics destaquen el de Consultant a la Mayo
Clinic (1975-1982), cap de la Division of Cardiology al
Mount Sinai Medical Center (1982-1991), cap de la Car-
diac Unit del Massachusetts General Hospital (1991-1994)
i diversos carrecs de direccié al Mount Sinai Medical Cen-
ter des de 1994. Lany 2006 va ser nomenat director del
Mount Sinai Heart de la mateixa institucié novaiorquesa,
on també és Physician-in-Chief des de 2011.¢
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FIGURA 1. Valenti Fuster i Carulla

Fuster és editor en cap del Journal of American College
of Cardiology (des de 2014). Ha rebut multiples premis de
recerca. Entre els més recents destaquen el Research Achie-
vement Award de ’American Heart Association (2012), el
Ron Haddock International Impact Award, atorgat per
I’American Heart Association i PAmerican Stroke Asso-
ciation, aixi com el premi Severo Ochoa de Recerca de la
Fundaci6 Ferrer (2015). També ha estat distingit amb al-
tres guardons com el Premio Principe de Asturias de In-
vestigacion Cientifica y Técnica (1996), la Creu de Sant
Jordi (2001) de la Generalitat de Catalunya, la Gran Cruz
de la Orden Civil de Sanidad (2015) del Ministerio de Sa-
nidad o la Gran Cruz Alfonso X el Sabio (2017). Ha estat
nomenat Doctor honoris causa en 34 universitats d’arreu
del mén. Es autor, coautor o editor de més de 900 publica-
cions cientifiques, entre les que destaquen dos importants
llibres, Hurst’s the Heart (2001) i Atherothrombosis and
Coronary Artery Disease (1996). Valenti Fuster és, sens
dubte, un dels cardiolegs més rellevants del mén actual-
ment (el 2012 'American Heart Association, en conce-
dir-li el seu guardo, el va considerar “Living Legend in
Cardiovascular Medicine”).6

En els darrers anys ha fet palés el seu compromis amb
la divulgacié cientifica amb la publicacié de diverses
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obres iamb la creaci6 de la Science, Health and Education
Foundation, destinada a millorar la salut de la poblacio,
especialment de la joventut. Uany 2014 el rei Joan Carles I
li va atorgar el marquesat de Fuster.

La seva vinculacié amb el present eponim prové de la
seva relacié amb el Centro Nacional de Investigaciones
Cardiovasculares (CNIC) de Madrid, on fou director cien-
tific (2007-2009) i és actualment director general (des de
2009). Com veurem, en aquest centre comenga a gestar-se
el projecte de la polipindola.

El Centro Nacional de Investigaciones
Cardiovasculares Carlos Ill (CNIC)

El CNIC és un centre de recerca, amb seu a Madrid, que va
ser creat lany 1999 pel Ministerio de Sanidad (Figura 2).
La seva posada en marxa va tenir lloc tres anys després i,
per desenvolupar-lo, es va contactar amb el prestigios far-
macoleg Salvador Moncada, qui havia participat en el des-
cobriment dels eicosanoides i, especialment, del paper de
loxid nitric com a neurotransmissor. Lany 2001 Moncada
va ser nomenat consultor executiu de la Fundacié CNIC.
Va treballar en el seu disseny en els anys segiients fins que
diversos enfrontaments amb els responsables del Ministerio
de Sanidad van portar al seu acomiadament I'any 2004’.
Lany 2009 Valenti Fuster va acceptar-ne la direccio ge-
neral, després que el Ministerio acceptés una de les seves
principals condicions: l'existéncia d’un finangament esta-
ble a partir d’institucions privades. Aixi el Govern espa-
nyol va signar un acord amb empreses per constituir la
Fundacién Pro-CNIC, patrons de la qual sén Acciona,
Banco Santander, BBVA, Endesa, Fundaciéon Mutua Ma-
drilefia, Fundacion Mapfre, Fundacién Ramoén Areces,
Gas Natural-Fenosa, Grupo PRISA, Inditex, La Caixa,

Fundacién Repsol i Telefonica. El compromis d’aquestes
empreses va ser aportar 100 milions d’euros en els quinze
anys segilents, el que suposava el 20% del pressupost del
centre, mentre que el Govern espanyol aportava el 60% i la
direccié es comprometia a obtenir el 20% restant amb pro-
jectes de recerca. El pressupost provinent del govern, pero,
experimenta serioses retallades durant la crisi economica®.
El CNIC va comenc¢ar amb una orientacio clara a la re-
cerca translacional. Inicialment hi havia tres departa-
ments, dedicats a biologia vascular i inflamaci6, desenvolu-
pament i reparacié cardiovascular i epidemiologia,
aterotrombosi i imatge®. A més, hi ha una plataforma dedi-
cada a coordinar els aspectes de propietat intellectual i la
translacié dels coneixements a la practica clinica i la salut
publica. La filosofia, estructura i caracteristiques del CNIC
sexpliquen amb detall a Fuster i Torres’ i Fuster i col-ls.".

El grup Ferrer

Ferrer conforma un dels grans grups farmaceutics cata-
lans de lactualitat (Figura 3). El seu origen es troba en
la creacié de lempresa Manuel i Francisco Ferrer, S. L.,
dos cosins germans, el mes dabril de 1940. Inicialment,
aquesta societat es va dedicar a la comercialitzaci6 de pro-
ductes quimics, encara que més tard també ho va fer de
productes farmaceéutics i aigiies minerals''. El desti de la
companyia comenca a canviar amb la incorporacié dels
cosins Carles Ferrer Salat i Jorge Ferrer Batlle i el canvi de
nom, a Laboratorios Ferrer l'any 1953, que va passar a La-
boratorios Ferrer Internacional I'any 1975 i Grupo Ferrer
Internacional S. A. el 1994.

Carles Ferrer Salat (1931-1998) fou qui contribui al
desenvolupament del laboratori quan va accedir a la di-
reccid el 1959. Fou també un important personatge de la

FIGURA 2. El Centro Nacional de Investigaciones Cardiovasculares Carlos Ill (CNIC), a Madrid
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FIGURA 3. Seu del Grupo Ferrer Internacional a Barcelona

politica espanyola de la seva época gracies a ser fundador
i president de la Confederaciéon Espaiiola de Organizacio-
nes Empresariales (CEOE) i president del Comité Econd-
mico y Social Europeo. Fou el president i accionista majo-
ritari del grup Ferrer fins a la seva mort.

Als anys seixanta del segle passat Ferrer va adquirir La-
boratorios del Doctor Robert i Laboratorios Novag. Lex-
pansio6 internacional del grup comenga amb 'adquisicié de
l'empresa farmaceutica alemanya Trommsdorff GmbH a
principis de la decada de 1970. A finals dels setanta va crear
dues companyies productores de matéries primeres, Inter-
quim (farmacéutiques) i Exquim (quimica fina). Lany 1998
va adquirir Zoster, una important empresa en l'extracci6
de derivats d’origen vegetal i, poc després, incrementa el
seu abast amb Medir Ferrer i Ferrer Alimentacion'.

Actualment el grup té diverses filials internacionals,
com les de Brasil, Italia, Alemanya, Bélgica i Portugal', i
una amplia preséncia internacional en nombrosos paisos
dels cinc continents. En I'actualitat és dirigida per Sergi
Ferrer-Salat, fill de Carles Ferrer Salat.

La polipindola Fuster-CNIC-Ferrer

Fins un ter¢ dels pacients que pateixen un infart de mio-
cardi poden tenir-ne un altre; aixo aconsella la realitzacié
d’una profilaxi farmacologica secundaria per reduir el risc
de la seva aparici6 i la mortalitat potencial. No obstant
aixo, l'adheréncia al tractament és baixa i pot ser un dels
motius de laparicié d’'un nou infart. En aquesta direccio,
les estratégies que puguin millorar el compliment terapeu-
tic suposen un dels elements importants per reduir la inci-
déncia dels nous episodis cardiacs'>.

Una de les estratégies dirigides a millorar I'adheréncia
al tractament farmacologic ha estat la utilitzacié d’associ-
acions farmacologiques a dosis fixes en una unica forma
farmacéutica, 'anomenada polipindola. Aquest concepte
va ser presentat per primera vegada per Wald i Law', que
mostraren que la utilitzacié d’una polipindola de sis far-
macs en individus de més de 55 anys podia reduir la pre-
sencia de cardiopatia un 80%. Els resultats d’aquest estu-
di, i d’altres que seguien la mateixa logica, van ser criticats
perque podien sobreestimar I'eficacia i mantenir en dosis
infraterapeutiques a alguns pacients; a més, els efectes in-
desitjables d’'un dels components de la polipindola podien
portar a deixar el tractament i perdre aixi I'eficacia de la
resta’. No obstant aixo, l'estratégia podia tenir utilitat en
la prevenci6 primaria i secundaria de la cardiopatia is-
quemica sempre que es consideressin els avantatges i els
inconvenients. En aquesta direccié es va iniciar el projec-
te de la polipindola Fuster-CNIC-Ferrer”. Una detallada
revisio de les raons per les quals es va iniciar el projecte, la
seleccid dels farmacs i la dosificacié pot llegir-se a Wiley i
Fuster'é, Sanz i colls.” i Castellano i Fuster's.

Encara que existeixen diverses polipindoles, actual-
ment només una ha estat comercialitzada, la polipindola
Fuster-CNIC-Ferrer® (Figura 4). A hores d’ara ha estat
autoritzada en diversos paisos europeus i d’América Lla-
tinaies troba sota avaluacid per al seu registre en diversos

Atorvastatina
2x10mg

Ramipril
2,5/5/10 mg

Acido acetilsalicilico
2 x50 mg

FIGURA 4. La polipindola Fuster-CNIC-Ferrer" (reproduida amb I’autoritzacié d’Elsevier Spain SLU)
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paisos africans i asiatics. Lany 2015, el grup Ferrer la va
comercialitzar a Espanya amb el nom de Trinomia. Les
caracteristiques farmacologiques de la polipindola poden
consultar-se a Tamargo i colls.? iles dels assaigs clinics en
la prevenci6é secundaria de la cardiopatia isqueémica a
Castellano i colls.”. Les fitxes tecniques de les diferents
presentacions es poden consultar a la base de dades de la
Agencia Espafola de Medicamentos y Productos Sanita-
rios (https://www.aemps.gob.es/cima/publico/home.html).

La polipindola Fuster-CNIC-Ferrer conté ramipril
(2,5 mg, 5 mg o 10 mg), atorvastatina (40 mg) i acid ace-
tilsalicilic (100 mg), farmacs recomanats per a la preven-
ci6 secundaria de la cardiopatia isquémica per diverses
associacions com I’European Society of Cardiology,
IAmerican Heart Association, ’American College of
Cardiology i1’Organitzacié Mundial de la Salut'?. Sadmi-
nistra una vegada al dia i ha mostrat ser bioequivalent als
farmacs administrats separadament? també augmenta
de forma significativa I'adheréncia terapéutica compara-
da amb administraci6 dels farmacs de forma individu-
al”. Aquest efecte pot associar-se a una reducci6 dels es-
deveniments cardiacs després d’un episodi d’infart de
miocardi®. Els avantatges i desavantatges de la polipin-
dola es recullen a la Taula 1.

TAULA 1. Avantatges i desavantatges potencials de la polipindola
Fuster-CNIC-Ferrer (modificat de Castellano i col-ls.?)

Avantatges Desavantatges

* Manca delecci6 dels
* Simplificacio en el components i de la dosi

tractament . .
* Manca d’atribucio dels

efectes indesitjables a un
farmac especific

e Facilitat d’utilitzacié

¢ Millora de I'adheréncia
terapéutica ¢ Abandonament dels habits
. .. saludables si es considera
* Bona relacio cost-efectivitat . ,
com un substitut daquests
* Millor eficacia terapéutica .
* Necessitat de tractaments
addicionals en persones

amb altres factors de risc

* Preferéncia del pacient

Linteres de la polipindola Fuster-CNIC-Ferrer és evi-
dent. Pot millorar 'adheréncia al tractament de la pre-
venci6 secundaria de la cardiopatia isquémica i el seu
preu pot fer possible un s ampli en paisos on la utilitza-
ci6 dels farmacs per separat pot ser economicament invi-
able. Tot i que es disposa de dades sobre la seva eficacia,
encara és aviat per establir de forma definitiva la seva
contribuciod a la terapéutica. Com s’ha comentat recent-
ment®, només els resultats de diversos estudis clinics en
marxa (The International Polycap Study 3 [TIPS-3], He-
art Outcomes Prevention and Evaluation 4 [HOPE 4] i
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Secondary Prevention of Cardiovascular Disease in the
Elderly Trial [SECURE]) permetran conéixer el seu abast
real (https://clinicaltrials.gov/).

Nota

En angles pill és un terme genéric que sempra per re-
ferir-se a diverses formes d'administracié oral solida, com
ara pindoles, tabletes o comprimits. En catala, pindola, ta-
bleta i comprimit tenen un significat farmaceutic precis,
el que fa que no es pugui traduir directament pill per cap
de les tres sense tenir en compte altres aspectes. En catala,
pastilla té una manca de concrecid similar a pill. Per altra
banda, la forma farmacéutica de comercialitzaci6 del pre-
parat motiu daquest eponim és la capsula dura; aixo po-
dria fer pensar en traduir polypill com policapsula, pero la
veritat és que sona rar. Potser la traduccié més literal seria
polipastilla, pero pensem que encara sona més estrany. En
textos en castelld, s'ha triat policomprimit, encara que les-
pecialitat farmacéutica final ha estat una capsula. Per tal
de conservar el sentit original del terme angles, entes com
el nom en geneéric d'un producte farmaceutic que conté
diversos components, sense fer referéncia a la forma far-
maceutica, hem optat per fer servir polipindola. Hem vist,
per altra banda, que aquest terme s’ha fet servir ja amb
certa freqiiéncia en diversos mitjans al nostre pais. De fet,
i de cara al futur, el terme polipindola es podria usar per
a designar altres especialitats farmaceutiques en forma
de comprimit o tableta que continguin més d’un principi
actiu, que es correspondrien amb el concepte de polypill.
També podria traduir-se com associacié a dosi fixa pero el
terme polipindola ens sembla més adequat malgrat la seva
inexactitud galenica.

Agraiments. Els autors volen agrair a Elsevier Spain
SLU lautoritacio per a la reproduccié de la Figura 4.
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