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Resumen

Introduccion: desde el comienzo del uso de los
inhibidores de la bomba de protones (IBP), la indi-
cacion de los mismos ha crecido exponencialmen-
te. Aqui documentamos la prescripcion exagerada
en pacientes hospitalizados. Métodos: estudio
observacional descriptivo para determinar la fre-
cuencia del uso inadecuado de estos farmacos en
servicios médicos y quirurgicos del Hospital
Universitario de Caracas. Resultados: Se evalua-
ron 500 pacientes hospitalizados. Se prescribio
IBP en 367 (73,4%) ellos, pero solo 47 (12,8%)
tenian una indicacion formal. El 87% no tenia
indicacion justificada segun normas de los entes
reguladores a nivel mundial. La prevencion de
ulcera péptica inducida por AINES en pacientes de
riesgo correspondio a la principal indicacion de
IBP; sin embargo, la dosis prescrita en el 82% de
los pacientes no era la correcta. Conclusion: hay
una alta prevalencia de prescripcion de IBP, acom-
paniada de alta frecuencia de prescripcion inade-
cuada. Se debe educar a consumidores y prescrip-
tores que, al igual que todos los farmacos, también
los IBP tienen efectos adversos e interacciones
medicamentosas, por lo que solo se deberian usar
cuando sea estrictamente necesario, con una indi-
cacion clara, a la menor dosis y durante el menor
tiempo posible.

Palabras clave: inhibidores de la bomba de
protones, protector gastrico, prescripcion, indica-
cion, omeprazol.
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Prescription of Proton Pump Inhibitors in
Hospitalized patients
Yeison Alfredo Sanchez Garcia,
Mélida Del Valle Marcano Sanabria,
Julio Victor Duque Criollo

Abstract

Background: Since the introduction of Proton
Pump Inhibitors (PPIs), the indication of these has
grown exponentially, evidencing a high prevalence
of overprescription in hospitalized patients
Method: a descriptive and observational study
was carried out in order to determine the frequency
of inappropriate use of these drugs in medical and
surgical services of the Hospital Universitario de
Caracas, Venezuela. Results: 500 hospitalized
patients admitted to medical and surgical services
were evaluated. The PPl was prescribed in 367
(73.4%) of them and only 47 (12.8%) had a formal
indication for it, while 87% were not indicated,
according to regulators worldwide. The prevention
of peptic ulcer induced by non-steroidal anti-
inflammatory drugs in patients at risk was the
major indication; however, the prescribed dose in
82% of patients was incorrect. Conclusion: there
is a high prevalence of prescribing proton pump
inhibitors, evidencing a high frequency of inade-
quate prescription. Consumers and prescribers
should be made aware that, as all drugs, also PPIs
have adverse effects, drug interactions, and should
be used only when strictly necessary at the lowest
dose and for the shortest time possible.

Key words: proton pump inhibitors; gastric
protector; prescription; indication; omeprazole.
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Introduccion

En general, un farmaco se considera adecuado
cuando existe evidencia clara que apoya su uso en
una indicacion determinada, son bien tolerados en
la mayoria de los pacientes y tienen una adecuada
relacion costo-efectividad. Ademas, la prescripcion
adecuada debe tener en cuenta la esperanza de vida
individual del paciente, evitando terapias preventi-
vas en aquellos con pronostico de corta supervi-
vencia y promover fairmacos con relacion benefi-
cio/riesgo favorable. Se considera que una pres-
cripcion es inapropiada cuando el riesgo de sufrir
efectos adversos es superior al beneficio clinico,
especialmente cuando hay evidencia de la existen-
cia de alternativas terapéuticas mas seguras y/o efi-
caces, también incluye el uso de farmacos con una
mayor frecuencia o mayor duracion de la indicada,
el uso de farmacos con un elevado riesgo de inter-
acciones medicamento-medicamento o medica-
mento-enfermedad, y farmacos duplicados o de la
misma clase.

Los Inhibidores de la Bomba de Protones (IBP)
son uno de los farmacos con mayor prescripcion en
el mundo porque combinan un alto nivel de efica-
cia con baja toxicidad; desde entonces, las pres-
cripciones de estos farmacos han aumentado expo-
nencialmente. Aunque las indicaciones médicas
del empleo de los IBP estan bien definidas, con fre-
cuencia son ignoradas en la practica clinica diaria,
conduciendo a un sobreuso de estos medicamentos
que ha sido identificado en numerosos estudios.
Independientemente de la importante repercusion
econdmica y sanitaria que representa esta practica,
y aunque son considerados medicamentos seguros
en su consumo prolongado, no estin exentos de
riesgos y numerosos estudios siguen debatiendo
sus posibles efectos adversos. El gasto en estos
medicamentos en Inglaterra®, se estima 425 millo-
nes de Libras Esterlinas (£) (€: 595 millones, equi-
valentes a $ 872millones).

Estudios han demostrado que los inhibidores
de la bomba de protones tienen una sobre prescrip-
ci6n en todo el mundo, tanto de forma ambulato-
ria como en pacientes hospitalizados y aunado a
esto, son uno de los medicamentos con mayor
automedicacion. Entre el 25% y el 70% de los

pacientes a quienes se les habian prescritos estos
farmacos no tenian indicacion justificada.

Actualmente se ha evidenciado que el uso cro-
nico de estos farmacos estd asociado a efectos
adversos y que tienen un gran niumero de interac-
ciones medicamentosas, por lo cual su prescripcion
debe ser analizada y basada de un nivel de eviden-
cia cientifica establecido para diferentes patologias
y avalada por diferentes asociaciones como la
Administracion de Drogas y Alimentos de los
Estados Unidos de América (FDA) y el Colegio
Americano de Gastroenterologia (ACG)®?.

Existen muchas investigaciones que sefalan la
indicacion injustificada en ambientes de atencion
primaria y secundaria®”, llegando a ser la sexta cla-
se terapéutica mas dispensada en Estados Unidos de
América. En el Reino Unido, el gasto IBP corrio a
425 millones £ (595 millones €) en 2006,

Entre las interacciones medicamentosas y reac-
ciones adversas se describen: 1) la relacionada con
el clopidogrel, lo que genero la data del aumento
1,29 veces de los eventos isquémicos y esto se atri-
buye a que comparten la via metabolica del cito-
cromo CYP2C19"", 2) la relacion con neoplasias
poliposas es controversial y sigue en estudio’>", 3)
la frecuencia de infeccion por Clostridium difficile
se describe 1,9 veces mas en estos usuarios'?, 4)
otras alteraciones con la via metabolica que se rela-
cionan con interacciones medicamentosas son
ketoconazol, itraconazol, ampicilina y sales de hie-
rro; y especificamente prolonga la eliminacion de
farmacos como el diazepam, warfarina (R-warfari-
na), claritromicina y fenitoina, 5) la absorcion de
vitaminas como la B12 puede ser alterada.

Su uso documentado y justificado comprende la
Enfermedad por Reflujo Gastroesofagico (ERGE),
ulcus gastrico y duodenal, hemorragia por ulcus
péptico, sindrome de Zollinger Ellison y la gastro-
proteccion en el uso de AINEs en pacientes con
factores de riesgo, como las mas importantes"*”.

De alli se plantean las siguientes pregun-

tas de investigacion, ;cudl es la prevalencia
de prescripcion de inhibidores de la bomba de

MED INTERNA (CARACAS) VOLUMEN 34 (3) - 2018 PAGINA 155



PRESCRIPCION DE LOS INHIBIDORES DE LA BOMBA DE

PROTONES EN PACIENTES HOSPITALIZADOS

protones en servicios médicos y quirurgicos del
Hospital Universitario de Caracas? y ;Cual es la
frecuencia de sobre-prescripcion de IBP en dicho
centro hospitalario?

Métodos

Se disefi6o un estudio observacional y descripti-
vo. La poblacion estuvo conformada por los
pacientes ingresados en los servicios médicos de
adultos (medicina interna, cardiologia, dermatolo-
gia, gastroenterologia, nefrologia, neumologia,
neurologia e infectologia) los servicios quirtirgicos
(cirugia general, cirugia cardiovascular, neurociru-
gia, oftalmologia, otorrinolaringologia, traumato-
logia y urologia). La muestra estuvo constituida
por aquellos ingresados entre noviembre 2016 —
agosto 2017, de cualquier género y mayores de 12
afos.

Criterios de exclusion

- Prescripcion médica de antagonistas de los
receptores H2

- Pacientes hospitalizados en el area de la
emergencia o en UTI

- Historia de reaccion adversa a dichos far-
macos.

Procedimientos

La recoleccion en forma confidencial, se hizo a
partir de la historia clinica y de la hoja de prescrip-
cion de farmacos, obteniendo los diferentes datos
epidemiologicos y clinicos. Se procedié a llenar
una lista de chequeo de motivos para la prescrip-
cion para IBP, la cual ha fue elaborada a partir de
guias de practica clinica recomendadas por las
siguientes instituciones: FDA y ACG. También se
realizd un breve interrogatorio al paciente para
saber si ya tomaba IBP previo a la hospitalizacion,
por cual razon vy si fue prescrito o automedicado.

Tratamiento estadistico

Se calculo el promedio y las desviaciones estandar de
las variables continuas; en el caso de las variables nomi-
nales, se calcularon sus frecuencias y porcentajes. Las
relaciones entre variables cualitativas se evaluaron con la
prueba chi-cuadrado de Pearson. Se considerd un contras-
te estadisticamente significativo si p < 0,05. Los datos se
analizaron con SPSS 24.
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Resultados

Se evaluaron 500 pacientes hospitalizados en
los servicios médicos y quirurgicos del Hospital
Universitario de Caracas entre noviembre 2016 y
junio 2017; la edad promedio de estos pacientes
fue de 44 afios (rango: 13 — 97 afios); la distribu-
cion por género fue: 253 (50,6%) masculino y 247
(49,4%) femenino. En cuanto al Servicio en el cual
estaban hospitalizados, 57% estaban ingresados en
servicios médicos, mientras que 43% en servicios
quirargicos ver tabla 1.

Variables Promedio + DS/ Porcentaje
500
44 + (13-97)
Sexo
Masculino 253 50,60%
Femenino 247 49,40%
Distribucion por servicios
n %
Médicos 285 57%
Quirurgicos 215 43%
Servicios médicos
Medicina Interna 190 38
Gastroenterologia 48 9,6
Neurologia 17 3,4
Dermatologia 12 2,4
Neumonologia 11 2,2
Infectologia 4 0,8
Nefrologia 3 0,6
Servicios quirtrgicos
Traumatologia 79 15,8
Cirugia General 62 12,4
Urologia 30 6
Neurocirugia 27 5,4
ORL 7 1,4
Oftalmologia 6 1,2
Cardiovascular 4 0,8

Se prescribieron IBP en 367 (73,4%) del total
de pacientes en estudio; de los 285 pacientes hos-
pitalizados en los servicios médicos, 165 (57,9%)
tuvo indicacion de IBP, mientras que, de los 215
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hospitalizados en servicios quirurgicos, 202
(94,0%) tuvo prescripcion de IBP, apreciandose
diferencia estadistica en estos porcentajes para un
valor de p de 0,001. En cuanto al tipo de especiali-
dad por servicio (Tabla 2), hubo diferencias esta-
disticas entre los servicios médicos respecto a la
indicacion de IBP (p = 0,001) siendo medicina
interna con menor porcentaje (41,1%) y en la tota-
lidad de casos en nefrologia y neurologia; en las
especialidades de cirugia no hubo diferencias esta-
disticas entre los porcentajes de indicacion de IBP
(p = 0,528).

Indicacion de IBP

Si No
n % n %
Prescripcion de IBP 367 73,4 133 26,6
Servicio
Médico (n = 285) 165 57,9 120 42,1
Quirdrgico (n = 215) 202 94 13 6

Servicios médicos
Medicina Interna (n = 190) 78 41,1 112 58,9

Nefrologia (n = 3) 3 100 O 0
Neumonologia (n = 11) 6 545 5 45,5
Gastroenterologia (n = 48) 47 979 1 2,1
Neurologia (n = 17) 17 100 O 0
Dermatologia (n = 12) 10 833 2 16,7
Infectologia (n = 4) 4 100 O 0
Servicios quirurgicos
Cirugia General (n = 62) 56 90,3 6 9,7
Traumatologia (n = 79) 74 93,7 5 6,3
Urologia (n = 30) 30 100 O 0
Oftalmologia (n = 6) 6 100 O 0
ORL (n=7) 6 857 1 143
Neurocirugia (n = 27) 26 963 1 3,7
Cardiovascular (n = 4) 4 100 O 0

Servicios: p = 0,001
Servicios médicos: p = 0,001

Servicios quirurgicos: p = 0,528

Se evidencid que del total de pacientes con
prescripcion de IBP (n = 367), 329 que representa-
ron 89,6% recibieron indicacion de 40 mg una vez

al dia, la via de administracion mas utilizada fue la
endovenosa en 93,2% en un total de 342 pacientes,
y en el 100% de los casos el omeprazol fue el IBP
indicado por el médico tratante (tabla 3).

Dosis de IBP indicada n %
20 mg BID 2 0,5
20 mg OD 26 7,1
21 mg OD 1 0,3
40 mg BID 9 2,5
40 mg OD 329 89,6

Via de indicacién

Oral 25 6,8
Endovenosa 342 93,2
Farmaco prescrito 367 100%
Omeprazol

En cuanto al consumo de IBP previo a la hospi-
talizacion, éste estudio evidencio que 142 pacien-
tes (28,4% del total) ya consumian el farmaco, el
62%, es decir 88 de estos en un tiempo menor a un
afio, mientras que el 48% tenian un consumo
mayor. El IBP mas utilizado fue el omeprazol en el
95,1% de los casos. La automedicacion por hospi-
talizacion se documento en 21 pacientes (14,8%) y
el 85.2% fue por prescripcion. La polifarmacia, se
observo en el 31,6% de los casos. Los medicamen-
tos mas frecuentemente indicados en estos pacien-
tes fueron los antibiotioticos en el 17,6%, pero solo
16,1% tenia sintomas gastrointestinales (tabla 4).

De 367 pacientes a los que se le indic6 IBP, solo
47 (12,8%) tenian indicacion formal del mismo
segun los criterios de la FDA y del CAG. La
Prevencion de tlcera péptica inducida por
Antiinflamatorios no Esteroideos (AINES) en
pacientes de riesgo, correspondio a la principal
causa de indicacion de IBP; sin embargo la dosis
prescrita en el 82% de los pacientes no era correc-
ta (40 mg una vez al dia). Otras causas de indica-
cion fueron: la presencia de hemorragia digestiva
superior 9,25% y 7,4% como tratamiento de eso-
fagitis erosiva. A su vez también se evidencid que
de 133 pacientes a los cuales no se les prescribio
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Hospitalizacion previa N %
Si 142 28,4
No 358 71,6

Tiempo de consumo
> 1 afio 54 38
<1 afio 88 62

Cual tipo IBP se indico
Esomeprazol 2 1,4
Lansoprazol 1 0,7
Omeprazol 135 95,1
Pantoprazol 4 2,8

Prescrito por
Médico 121 85,2
Automedicado 21 14,8

Ingesta de mas de 3 farmacos. 45 31,6

Tipo de Medicamento

Antibidtico 25 25,7
Patologias de base 13 13,4
Consumo de AINES 6 6,18
Consumo de Esteroides 3 3,09
Sintomas Gastrointestinales 23 23,71
Otros 27 27,83
TOTAL 97 100

IBP en el momento de su ingreso, 7 (1,4%) tenian
criterios formales para la prescripcion por diversas
condiciones (tabla 5).

Discusion

La prescripcion de IBP en régimen hospitalario y
ambulatorio, es una practica ampliamente extendi-
da, en muchas oportunidades de forma injustificada.
El presente estudio constata este hecho con una pre-
valencia de prescripcion del 73,4% de pacientes
hospitalizados siendo esta similar a las reportadas en
otros estudios que determinaron que 79% de los
pacientes ingresados recibieron algun IBP durante
su estancia hospitalaria, y solo el 28% de dichas
prescripciones era adecuado®’. Savarino et al., en
una revision sistematica donde incluyeron 15 estu-
dios, evidenciaron que la tasa media de indicacion
inapropiada de inhibidores de la bomba de protones
en paciente hospitalizados fue de 57%">. Esta medi-
cion es inferior que la documentada en este estudio
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Indicacion de IBP

Si No
Tenia criterio de indicacion N % n %
Si (n = 54) 47 87 7 13
No (n = 446) 320 71,7 126 28,3
Criterios de Indicacion SI (N=54) %
Tratamiento de mantenimiento a 74
en esofagitis erosiva. ’
ERGE* 2 3,7
Erradicacion de infeccion por
H. pylorii
Ulcera duodenal 1 1,85
Ulcera Gastrica 3 5,5
Sospecha de sangrado 5 9,25

gastrointestinal alto

Prevencion de la ulcera
gastroduodenal inducida AINE 39 72,2
en pacientes de riesgo

*ERGE: Enfermedad por Reflujo Gastroesoféagico,

la cual fue de 87%. Las principales razones de esta
“sobreutilizacion” de IBP se basan en la profilaxis
de ulcera en pacientes de bajo riesgo, terapia esteroi-
dea, el tratamiento anticoagulante sin factores de
riesgo de lesion gastroduodenal, hallazgos que se
correlacionan con lo evidenciando en la presente
investigacion. Se evidencio que del grupo de pacien-
tes con prescripcion previa de IBP a la hospitaliza-
cion era de alrededor de 28%; de ellos, el 62% teni-
an consumo de estos fArmacos por menos de un ano,
algunos bajo la automedicacion y un porcentaje
importante de ellos lo hacia bajo prescripcion médi-
ca, debido a que algunos médicos perciben a los IBP
como un farmaco inofensivo y relativamente econd-
mico, utiles en la resolucion de cualquier problema
digestivo o como una “proteccion” esencial ante
cualquier noxa gastrointestinal.

En realidad, el numero de pacientes que
comienzan los IBP después de la admision hospita-
laria es muy elevado y las razones de esta terapia
son muy variadas. En este sentido, la continuacion
de la ingesta de IBP posterior al alta médica expli-
ca un factor relevante para su uso excesivo de estos
farmacos, la mayoria de las veces sin justificacion
real. En el estudio de Ahrens et al., se mostrd que



YEISON ALFREDO SANCHEZ GARCIA Y COL.

el factor principalmente asociado con la continua-
cion adecuada o no de los IBP después del alta
médica fue la prescripcion de IBP durante la hospi-
talizacion, muchas veces sin basarse en guias cli-
nicas que justifiquen su indicacion y sin conside-
rar el riesgo - beneficio de dicha intervencion tera-
péutica®.

Martin-Echevarria et al., analizaron la evolu-
cion del tratamiento con IBP previo a hospitaliza-
cion, durante la misma y al egreso; se mantuvo el
tratamiento con IBP al 73,61% de los pacientes,
con una indicacioén inadecuada en el 62,27%. Se
introdujeron IBP al 58,6% de ellos, con un uso
inadecuado en el 61,34% concluyendo que la pres-
cripcion de IBP en pacientes hospitalizados
aumenta el riesgo de indicacion a largo plazo de los
mismos de forma ambulatoria®.

Segun el servicio donde se encontraba hospitali-
zado el paciente, hubo diferencias estadisticamente
significativas (p= 0,001) en cuanto a la prescripcion
de IBP, siendo indicados en un 94% en servicios
quirtrgicos versus 57,9% en servicio médicos con
menor porcentaje en medicina interna (41.1%), lo
cual demuestra que el uso o no de estos farmacos
dependera del servicio donde se encuentra el pacien-
te. De igual forma, Reyes et al., describen en su
estudio que existen diferencias en la proporcion de
la administracion incorrecta de estos medicamentos
en los distintos servicios del hospital que evaluaron,
y concluyen que un paciente hospitalizado en el ser-
vicio de cirugia tiene 2.63 veces mas riesgo de reci-
bir profilaxis con IBP innecesaria en comparacion
con el servicio de Medicina Interna®. Este resulta-
do es similar al encontrado por la sociedad espafiola
de farmacia hospitalaria, en la cual se encontrd que
la prescripcion de IBP en servicios médicos son los
que presentaban porcentajes mas elevados de pres-
cripciones correctas (46.2%)%.

La diferencia entre la prescripcion de los
servicios puede estar dada por el bajo nivel
de conocimiento médico sobre la indicacion
de estos farmacos, por conductas arraigadas
desde afios anteriores o quizas porque formen
parte de una “receta” ya preestablecida y aun-
que en los servicios médicos se haga un uso

mas racional de los IBP, no parecen tenerse
completamente claras las indicaciones.

La prevencion de ulcera gastroduodenal induci-
da por AINES en pacientes de riesgo correspondio
a la principal causa de indicacion correcta con
72.2%, otras causas de indicacion correcta fueron
en 9,25% la presencia de hemorragia digestiva
superior y 7,4% tratamiento de esofagitis erosiva,
similar a lo encontrado por Bustamante y cols.?,
donde en los servicios de medicina como en los de
cirugia general, la prescripcion mas frecuente de
IBP fue la prevencion de las tlceras gastro-duode-
nales producidas por AINE en pacientes con otros
factores de riesgo.

Con respecto al uso inadecuado de los IBP, se
deben tener en cuenta otras consideraciones como
lo son dosis adecuadas a las patologias que se estan
tratando y tiempo de uso de acuerdo a las guias. En
el presente estudio se evidencia que, aunque si exis-
tian criterios para la prescripcion de IBP, la dosis no
era la correcta, el 82% de los pacientes que si teni-
an indicacion tenian una dosis superior (40mg una
vez al dia) a la sugerida por la FDA. Este hallazgo
fue superior en comparacion al estudio de JD
Hughes y cols., donde describieron que hasta
26.6% de los pacientes utilizaban dosis mayor a la
estandar®”. El disefio de este estudio no permitio
evaluar cuanto tiempo recibian el medicamento los
pacientes durante su hospitalizacion, pero al inte-
rrogatorio de los pacientes que venian recibiendo el
IBP previa a su hospitalizacion (28.4%) se encontro
que un porcentaje importante (48%) cumpli6 trata-
miento con el IBP por un lapso mayor a un afio,
cuando la indicacion es maximo por 8 semanas con-
tinuas, como lo es en el caso de tratamiento de
enfermedad por reflujo gastroesofagico.

Un importante dato del estudio, aunque no
fue parte de nuestra investigacion, lo consti-
tuye que el 89,2% de los pacientes no tenia
indicacion formal para el uso de IBP, lo que
sin lugar a dudas eleva los costes invertidos
por la institucion y merma el presupuesto del
paciente y familiares, Reyes et al., exponen
en su trabajo el alto costo que implica el uso
incorrecto de los IBP.
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Se concluye que:

1) Existe una alta prevalencia de prescripcion
de IBP en el Hospital Universitario de Caracas.

2) Se documentd la indicacion inadecuada
en un 87%.

3) La indicacion de IBP se relaciona con la
prescripcion de AINES o esteroides sin ningtin otro
factor de riesgo para el desarrollo de tlcera gastro-
duodenal, asi como la indicacion de antibioticos y
la polimedicacion.

4) El juicio clinico en cuanto a la prescrip-
cion de IBP fue mas acertado en servicios médicos
que en quirurgicos en especial en medicina interna.

5) Es frecuente el uso ambulatorio de IBP;
sin embargo, se determin6 que la hospitalizacion
favorece la indicacion del mismo, y el uso prolon-
gado de este farmaco, evidenciandose que el 42%
de los pacientes previa a la hospitalizacion venian
consumiendo IBP por mas de 1 afio.
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