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1. a) Os IBP nao sao farmacos indcuos e a sua utilizacdo a longo prazo e em doses elevadas pode originar
problemas de seguranga graves, tais como hipomagnesémia, hipocalcémia e fraturas dsseas, pneumonia e
infecdo a Clostridium difficile e dispepsia associada a suspencdo dos IBP.

b) O mais prudente é limitar a associa¢do de clopidogrel com omeprazol e com esomeprazol aos doentes
em que seja estritamente necessaria.

2. Nos doentes que tiverem uma resposta adequada aos IBP, nas doses e duragdao de tratamento previstos,
deve interromper-se a medica¢do, preservando-se o beneficio alcancado e evitando-se os potenciais
efeitos adversos da terapéutica de longa duragao.

A interrupgao dos IBP deve ser realizada de forma gradual, em 6 passos: reavaliar o tratamento, preparar o
doente, reduzir a dose do IBP, utilizar o IBP em esquema intermitente, interromper o IBP e avaliar os resultados.

3. Reunem critérios clinicos para a utilizagao de IBP as seguintes situagoes:
I Tratamento
a. Limitado no tempo, no maximo até 4-8 semanas (até 12 semanas, se rabeprazol na tlcera gdstrica)
e Tratamento da ulcera duodenal e da tlcera gastrica
e Tratamento da esofagite de refluxo
e DRGE sintomatica
o Erradicagao do Helicobacter pylori associada a antibioterapia, quando que relacionado a doenga ulcerosa
péptica
b. Alongo prazo
Estadios graves de DRGE (esofagite erosiva, esoéfago de Barrett)
e Sindrome de Zollinger-Ellison
Il Profilaxia
e Doentes em tratamento com AINEs que apresentem risco acrescido para hemorragia
e Doentes criticos e que apresentem factores de risco acrescidos para tlcera de stress

4. Os IBP devem utilizar-se na dose minima efectiva, durante o menor tempo possivel, reavaliando
periodicamente a necessidade do tratamento.

Os Inibidores da Bomba de Protdes (IBP) constituem uma das classes farmacoterapéuticas mais prescritas em todo o

mundo. S3do utilizados no manejo dos sintomas dispépticos, sendo percecionados como muito eficazes e potencialmente
.. , .~ . 14

seguros e, como tal, utilizados, frequentemente, por longos periodos, sem reavaliacdo da necessidade de tratamento.

Mas serdo realmente farmacos indcuos? E a esta questdo clinica que procuraremos responder neste boletim terapéutico.
Iremos, igualmente, sugerir estratégias para a descontinuagdo gradual dos IBP e, ainda, identificar quais os critérios clinicos

para a sua utilizagdo.

Dados recentes sugerem que a elevada prevaléncia da exposi¢cdo a longo prazo aos IBP pode colocar os doentes em risco

. o . 32,33,34 .
acrescido para reacgBes adversas potencialmente graves. Estas reacgBes incluem:
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1. Alterag6es na absorcao

O efeito da terapéutica com IBP na biodisponibilidade de alguns minerais essenciais tem sido amplamente estudada e
associada frequentemente a hipo/acloridria que produzem. A ma absor¢do secundaria a IBP afeta varios nutrientes,
incluindo o célcio, o magnésio, e o ferro. A longo prazo, a menor absor¢do destes minerais pode ocasionar fraturas dsseas,
arritmias e anemia.”>****>**

1.1. Hipomagnesiemia

A ocorréncia de hipomagnesiemia grave tem sido notificada em doentes tratados com IBP por periodos superiores a trés
meses. A sua incidéncia é incerta: a FDA considerou nao ter dados suficientes para quantificar a taxa de incidéncia, dado o
subdiagndstico desta condigdo; um estudo transversal, sobre todos os casos de RAM associados aos IBP reportados a FDA
entre 1997 e 2012, encontrou uma taxa de incidéncia de 1%. O risco para hipomagnesiemia foi superior em homens e na
populagdo idosa e frequentemente esta condi¢do coexistiu com hipocalcémia e hipocaliémia.%37 Nos doentes em que se
preveja uma utilizagcdo prolongada de IBP e que tomem concomitantemente farmacos que possam causar hipomagnesiemia
(ex. diuréticos), o risco de hipomagnesiemia grave aumenta consideravelmente (OR altera de 0,92 para 1,54).*®

Na maioria dos casos, a hipomagnesiemia melhorou apds a reposi¢cdao de magnésio, no entanto foi, por vezes, necessario a
descontinuag3o do IBP (em 25% dos casos, de acordo com a FDA).>*373%4°

Deve considerar-se a monitorizagao dos niveis de magnésio antes do inicio do tratamento com o IBP e periodicamente
durante o mesmo, especialmente em doentes com digoxina e diuréticos.*®

1.2. Hipocalcémia, Hiperparatiroidismo Secunddrio e Fraturas Osseas (+)

Varios estudos epidemiolégicos sugerem um potencial aumento do risco para fraturas dsseas (na anca, punho e coluna
vertebral) associado aos IBP quando utilizados por periodos superiores a um ano e/ou em doses elevadas. Nestes estudos
observaram-se heterogeneidade nos resultados, tendo o risco global de fratura variado entre 10-40%.3*"*%

As Agéncias Regulamentares dos EUA e da Europa (FDA e EMA) reconheceram a associagdo entre o uso de IBP e a
ocorréncia de fraturas na anca, punho e coluna vertebral, tendo emitido alertas neste sentido. Apesar da incerteza actual
sobre a magnitude do risco, e da inexisténcia de estudos prospectivos que demonstrem esta relacdo, as agéncias
recomendaram a prescricdo dos IBP na menor dose e durante o mais curto tempo possivel. Ambos os reguladores relataram
haver um possivel aumento no risco de fratura, principalmente se os IBP forem utilizados em altas doses e por periodos
prolongados (> 1 ano), predominantemente em idosos ou quando existem concomitantemente outros fatores de risco
reconhecidos. Este risco foi incluido no capitulo das adverténcias nos RCM de IBP. 243

1.3. Deficiéncia em Vitamina B,
Tal como os anti-acidos, os IBP podem reduzir a absorg¢do da vitamina B, (cianocobalamina) devido a hipo- ou acloridria.
Apesar da relevancia clinica ser incerta, isto devera ser tido em considera¢cdo em doentes com reduzidas reservas corporais
(<1 mg) ou fatores de risco para a absorcdo reduzida da vitamina By, (sindromes de ma absorg¢do gastrointestinal, anemia
perniciosa e ingestdo alimentar deficiente) em terapéutica de longa duragdo com IBP. 233

2. Infecdes
Existe um risco acrescido para infe¢Ges entéricas e respiratérias (pneumonias) em doentes em tratamento com IBP.

explicacdo sugerida para esta relacdo centra-se no papel do acido gastrico como mecanismo de defesa contra bactérias

entéricas. A utilizacdo de IBP, quer a curto, quer a longo termo, leva ao aumento do pH gastrico, potenciando a colonizacao
. . . 18

por microorganismos oportunistas.

3,44,45
A

2.1. Pneumonia

Tendo por base a hipdtese de que as alteragées no pH induzidas pelos IBP potenciam colonizagGes gastricas por
microorganismos com posterior invasdo pulmonar por microaspiracdo, vdrios estudos observacionais e meta-analises
sugerem uma associacdo entre o uso de IBP e a ocorréncia de pneumonias hospitalares e adquiridas na comunidade
(PAC).ZS'%’48 O risco global para pneumonia é superior nos doentes sob IBP (OR 1.27, 95% Cl 1.11 — 1.46) face aos doentes
sem supressdo acida.*” Existe uma associagdo significativa entre o aparecimento de PAC e a utilizacio de IBP por periodos
<30 dias (OR: 1.65; 95% Cl: 1.25 — 2.19) e/ou em altas doses (OR: 1.50; 95% ClI: 1.33—1.68).48 Embora os dados suportem um
aumento do risco para pneumonia com o uso recente de IBP, sdo contraditdrios em relagdo as consequéncias deste uso a
longo-termo.>**® Aparentemente o risco é superior no inicio do tratamento com estes farmacos, especialmente quando s3o
utilizadas doses mais elevadas.”’"*® Apesar dos dados discordantes, é importante considerar este risco.
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2.2. Infegao a Clostridium difficile

A acloridria e a hipocloridria devida ao tratamento com IBP estdo associadas ao risco aumentado para infecgdes entéricas,
incluindo a diarreia causada por Clostridium difficile (DACD).>**® Os doentes hospitalizados sob terapéutica com IBP
apresentam um risco acrescido de diarreia por C. difficile (OR ajustado 2.1, 95% Cl 1.2 — 3.5).* Uma meta-andlise de 2012
veio confirmar estes resultados, ao reportar um aumento de 65% na incidéncia de DACD entre utilizadores destes
farmacos.” No entanto, outra meta-anélise recente apenas descreveu esta como sendo uma associacio fraca (RR 1.32),
referindo um NNH de 3925 para 1 ano (o risco para doentes hospitalizados sob terapéutica antimicrobiana e DACD foi de 50
para 2 semanas).”

Apesar de alguma incerteza na forga da associagdo, o risco para DACD por IBP parece aumentado nos individuos de idade
mais avangada. Em consequéncia, a FDA emitiu um alerta > advertindo os profissionais a considerarem a presenca de
DACD em doentes com sintomatologia e sob IBP. Recomenda igualmente a prescri¢ao dos IBP na menor dose e durante o
mais curto tempo possivel.

3. Dispepsia com a suspensao dos IBP (Hipersecrecdo acida de rebound (HSAR))

A Hipersecre¢do Acida de Rebound (HSAR) corresponde ao aumento da secregdo de acido gastrico acima dos niveis pré-
tratamento apds a interrup¢do da terapia anti-secretora. Pode ser observada duas semanas apds a suspensdo do
tratamento com IBP, podendo provocar sintomas relacionados, tais como azia, regurgitacao acida, ou dispepsia.ss'56 Uma
teoria fisiologicamente plausivel para este fendmeno sugere que a manutengdo do pH gastrico elevado, devido ao bloqueio
das bombas de protdes, estimula a libertagdo compensatdria de gastrina, induzindo hipergastrinémia e um estado
hipersecretdrio ou hipertrofia das células enterocromafins (ECL). Este estado resulta num aumento da capacidade para
estimular a secregdo gastrica acida e manifesta-se assim que o IBP é suspenso.SS'57 Resultados semelhantes foram
observados com outros farmacos antisecretores.”

Este aparente efeito contraditério dos IBP poderd constituir um dos motivos pelos quais estas terapéuticas sdo mantidas
por tempos para além dos indicados e reforga ainda mais a importancia da utilizagdo desses medicamentos apenas quando
realmente necessdrios e pelo menor tempo possivel.

4. Nefrite intersticial aguda

A nefrite intersticial € uma reac¢do de hipersensibilidade conhecida, mas rara com os IBP. A relagdao dose-resposta nao foi
estabelecida. Em caso de suspeita, o IBP deve ser retirado e o doente referenciado a um nefrologista.

Os IBP foram identificados como a causa mais frequente de nefrite intersticial aguda na Australia, ndo tendo sido possivel
obter dados de Portugal.54

Interaccao com clopidogral

Nos ultimos anos publicaram-se numerosos estudos que analisam a potencial interacdo entre os IBP e o cIopidogreI.46 Os
IBP inibem a actividade do CYP2C19, podendo reduzir o efeito antiplaquetario de clopidogrel, um pré-farmaco metabolizado
parcialmente pelo CYP2C19 antes de se tornar biologicamente activo na prevencdo de eventos aterotrombéticos.”* Em
consequéncia, foram emitidas recomendagbes pela EMA e FDA desaconselhando o uso concomitante de IBP e
clopidogrel.as’46 Desde entdo foram publicados novos estudos, alguns pondo em causa a relevancia clinica das interacgdes
entre os IBP como classe e o clopidogrel, outros demostrando maiores taxas de eventos cardiovasculares em doentes
tratados com clopidogrel e |p. 26162

Ndo estando unanimemente estabelecidas as repercussdes clinicas desta interaccdo, a adverténcia das Agéncias
Reguladoras passou a desaconselhar apenas a utilizagdo concomitante de clopidogrel com omeprazol ou esomeprazoI.G?"M'65
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R1. E fundamental analisar individualmente a relacio beneficio/ risco antes de prescrever um IBP,
considerando outras alternativas nos doentes com risco acrescido para RAM por IBP, e utilizar sempre a dose
minima efetiva durante o menor tempo possivel, reavaliando periodicamente a necessidade do tratamento.

R1.1. Os IBP nao sao farmacos inécuos e a sua utilizacdo a longo prazo e em doses elevadas pode resultar em
problemas de seguranga graves, tais como hipomagnesémia, hipocalcémia e fraturas dsseas, pneumonia e infe¢do a
Clostridium difficile, e dispepsia associada a suspengao dos IBP.

R1.2. O mais prudente é limitar a associagao de clopidogrel com omeprazol e com esomeprazol aos doentes em que
seja estritamente necessaria.

Nos doentes que tiveram uma resposta adequada aos IBP, nas doses e duracdo de tratamento previstos, é benéfico
interromper ou reduzir esta medicagao, evitando-se os potenciais efeitos adversos da terapéutica de longa duragao.

Para que a suspensdo da terapéutica com IBP tenha uma boa adesdo do doente, é importante que seja realizado com
eficacia, através de uma abordagem de descontinuagdo gradual (‘step down’).2‘4‘71’72

Etapa 1. Reavaliar o tratamento com IBP

E fundamental reavaliar periodicamente a manutencdo da necessidade e os resultados clinicos, de efectividade e segurancga,
do tratamento com IBP. Nos doentes que tiveram uma resposta adequada aos IBP, nas doses e duragdo de tratamento
previstos, é benéfico interromper ou reduzir esta medicacdo, evitando-se os potenciais efeitos adversos da terapéutica de
longa duragdo e/ou de altas doses.

Etapa 2. Preparar o doente para a cessacado do IBP
Informar o doente sobre quais os alimentos e comportamentos que sdo precipitantes de dispepsia e que, portanto, devem
ser evitados (tabela 1).

Etapa 3. Reduzir a dose do IBP a dose minima efetiva

Recomenda-se reduzir a dose diaria para metade ou prescrever a dose diaria em dias alternados, de acordo com o que for
mais facil ao doente aderir. Pelo menos 80% de doentes com DRGE com esofagite curada consegue remissdo sintomatica
com doses inferiores (manutencdo) de IBP”2. Consultar Tabela 1 para a dose aconselhada.

Etapa 4. Utilizar o IBP em esquema intermitente, com base nos sintomas

Como por exemplo, utilizar 10 mg de omeprazol ou dose equivalente de outro IBP apenas nos dias em que ocorrer
sintomatologia. Esta dose controla os sintomas na maioria das pessoas com DRGE com endoscopia negativa.72'73

O esquema intermitente com base em sintomas estd especialmente recomendado na DRGE ndo erosiva, evitando-se o
inconveniente da falta de adesdo e a hipersecrecdo acida de rebound da terapia continua, sendo possivelmente a mais custo-
efectiva "*. Existe, no entanto, alguma controvérsia nesta drea, face a outros supressores acidos poderem funcionar melhor
no alivio imediato de sintomas esporadicos, devido ao mais rapido inicio de ac¢do. Os IBP podem levar mais de 24 horas a
reduzir a secrec¢do acida e a aliviar os sintomas; os antiacidos aliviam os sintomas em apenas alguns minutos (5-20 minutos) e
os antagonistas dos recetores H, funcionam em 1 hora ou menos (30-60 minutos) *.

Etapa 5. Interromper o IBP
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Em muitos doentes, inclusive com DRGE (cerca de 30% "°), os sintomas ndo reaparecem apods cessagao da terapéutica com
IBP. A decisdo em cessar a terapéutica deve ser precedida pela interrupgao da sintomatologia e tomada apenas nos doentes
com capacidade reconhecida em relatar o retorno dos sintomas.

Etapa 6. Avaliar clinicamente os resultados da interrupcdo do IBP
A descontinuagdo gradual foi bem-sucedida se a sintomatologia de mantiver ausente.
Se o doente recidivar, avaliar clinicamente o doente.

Etapa 2. Etapa 4. .
Etapa 1. Reavaliar e Etapa 3. P Etapa 5. AETE (0 oVEAETR
. Utilizar o IBP em clinicamente os
o tratamento com Preparar o i
Reduzira esquema Interromper o resultados da
IBP doente para a intermitente, com :
~ dose M IBP interrupgdo do IBP
cessacdo do IBP base nos sintomas

R2.1. Nos doentes que tiveram uma resposta adequada aos IBP, nas doses e duracdo de tratamento previstos, é
aconselhdvel interromper ou reduzir esta medicagdao, preservando-se o beneficio alcancado e evitando-se os
potenciais efeitos adversos da terapéutica de longa duragdo e/ou de altas doses.

R2.2. Para que este procedimento tenha uma boa adesao do doente, é importante que seja realizado com
eficacia, através de uma abordagem de descontinua¢dao gradual (‘step down’) em 6 passos: reavaliar o
tratamento, preparar o doente, reduzir a dose do IBP, utilizar o IBP em esquema intermitente, interromper o IBP e

avaliar os resultados.

Anexo: “Folha para ajudar o Doente a Reduzir e Suspender IBP”, da NOC N.2 036/2011 da DGS.*

A boa pratica clinica recomenda que, antes de se iniciar terapéutica com IBP, no doente com sintomas dispépticos, devem
adoptar-se medidas ndo farmacolégicas e excluir a possibilidade de estarem a ser utilizados medicamentos que induzem

. . 234
esta sintomatologia.””

Tabela 1. Alimentos, comportamentos e alimentos precipitantes de desconforto gastrico. Adaptado de NICE 2eDGS*

EVITAR

Bebidas alcodlicas; fritos e outras gorduras; mentol; chocolate; café; citrinos; bebidas gaseificadas;

alimentos condimentados

Tabagismo
Ingestdo de alcool
Excesso de peso
Comportamentos Vestudrio apertado no abdémen
Refeigdes abundantes
Decubito 3h apds a refei¢do
Cabeceira da cama baixa
Acido acetilsalicilico, Anti-inflamatdrios ndo esteroides, Anticolinérgicos, Corticosteroides, Teofilina,
Dopaminérgicos, Bisfosfonatos orais e Bloqueadores dos canais de calcio

Alimentos

Medicamentos
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3.1. IndicagGes clinicas aprovadas em que os IBP demostraram ser eficazes
Actualmente as indicagdes, com demonstragdo inequivoca de evidéncia, autorizadas em Portugal para os IBP, e respectivas
posologias, sdo as indicadas na tabela 2.

Tabela 2. Indicagbes e esquemas posologicos aprovados para os Inibidores da Bomba de Protées

OMEPRAZOL LANSOPRAZOL PANTOPRAZOL ESOMEPRAZOL RABEPRAZOL

DOSE 20-40MG/DIA 30MG/DIA 40-80MG/DIA 40MG/ DIA 20 MG/ DIA
Tratamento da tlcera ~
., . DURACAO DUODENAL: 2-4 SEMANAS DUODENAL:4 SEMANAS  DUODENAL:4-8 SEMANAS
duodenal e da ulceragastrica
DURAGAO GASTRICA:4-8 SEMANAS GASTRICA:4-8 SEMANAS GASTRICA:6-12 SEMANAS
e dhasTEsiadE DOSE 20-40MG/DIA 30MG/DIA 20-80MG/ DIA 40MG/ DIA 20 MG/ DIA
refluxo DURAGAO 4-8 SEMANAS
TeEmere e TEDeE DOSE 10-40MG/DIA 15-30 MG /DIA 20 MG/ DIA 20 MG/ DIA 10-20 MG/ DIA
DRGE (manutengo) DURAGAO INDETERMINADO
DOSE 10-20MG/ DIA 15-30MG /DIA 20 MG/ DIA 20 MG/ DIA 1OMG/DIA
DRGE sintomatica
DURAGAO 4SEMANAS
Erradicacdo do Helicobacter  posg 20 MG 2X DIA 30MG/2X DIA 40 MG 2XDIA 20 MG/ 2X DIA 20 MG/ 2X DIA
pylori (em associagdo a
antibioterapia) DURAGAO 7DIAS (10-14 DIAS, de acordo com aNOC DGS N ©036/201)
Profilaxia das tlceras
R DOSE 20 MG /DIA 15-30MG/DIA 20 MG/ DIA 20 MG/ DIA
duodenais e gastricas
assocnadasaosA!NE M9S5S purAGAO INDETERM INADO
doentes emrisco.
DOSE 60 MG/ DIA OU 2XDIA 60MG/DIA A9OMG 2XDIA 80 MG/ DIA OUSOMG 2XDIA ~ 40MG -80 MG 2X DIA 60 MG/ IXDIA OU 2XDIA
Sindrome de Zollinger-Ellison
DURAGAO INDETERMINADO

3.2. Dispepsia funcional (ndo provocada por DRGE): quando utilizar os IBP?
e Se o doente tiver menos do que 55 anos e a sintomatologia persiste apesar das medidas ndao farmacoldgicas, afetando a

2,4
gualidade de vida, devera ser iniciado tratamento farmacoldgico empirico com IBP.

Apesar de a dispepsia ndao ser uma indicagao formal dos IBP, estes demonstraram ser mais efetivos que os anti-H, na
redugao dos sintomas dispépticos. Y Na dispepsia funcional sem Ulcera, os antagonistas dos recetores H, sdo uma
alternativa.”*

e Nos doentes com mais de 55 anos, ou com sinais de alarme, a endoscopia deve ser realizada de imediato antes de
estabelecer um regime com IBP. 24

Em ambas as situagBes o tratamento com IBP é limitado a um maximo de 8 semanas (4 semanas iniciais, mais 4 semanas na
dose minima eficaz ou em SOS, se a resposta nio for satisfatéria). Em caso de auséncia de resposta satisfatoria, parar IBP e
. . 2,4

investigar causas.

Para os sintomas dispépticos esporadicos, afegées gastricas menores e epigastralgias intermitentes n3o se justifica o uso

de IBP, sendo a toma em SOS de antiacidos e dos antagonistas dos recetores H, a mais apropriada, dado a maior rapidez de
o e 4,18

acgdo destes farmacos.™

3.3. Profilaxia: Quando utilizar os IBP?

Profilaxia da toxicidade gastroduodenal induzida por AINEs nos doentes em risco

Existem muitos medicamentos que apresentam reagGes adversas gastrointestinais (Gl), incluindo sintomatologia dispéptica
(Tabela 1). No entanto, apenas esta demonstrada uma relagdo causal na ocorréncia de Ulcera e suas complicacdes com os AINEs,
e apenas elsgtg)sz’lcém indicacdo autorizada em RCM a gastroprotecdo com IBP na profilaxia da toxicidade gastroduodenal induzida
por AINEs. ™™

Esta indicacdo esta, contudo, condicionada a doentes de risco acrescido, isto é, doentes sob AINEs por tempo prolongado ou em
. . . .. .22

doses elevadas que apresentem um, ou mais, dos seguintes factores de risco adicional para hemorragia:

e Histdria prévia de Ulcera péptica, hemorragia gastrointestinal ou perfuracdo gastroduodenal.

BOLETIM Ne 1 I JANEIRO DE 2016 | COMISSAO DE FARMACIA E TERAPEUTICA DA ARSLVT

6



BOLETIM TERAPEUTICO w2016 o

LISBOA £ VALE DO TEJO

e |dade superior a 65 anos.

¢ Uso simultaneo de anticoagulantes orais, corticosterdides ou outro AINE.

* Histéria de comorbilidade grave (hipertensao, diabetes, doenga cardiovascular, renal ou hepatica grave)
¢ Tratamento concomitante com 4cido acetilsalicilico (AAS) em doses antiagregantes.

Prevencdo da Ulcera de Stress

A evidéncia disponivel sobre o beneficio do uso de IBP na prevengdo da Ulcera de stress nos doentes hospitalizados ndo é
consistente, devendo limitar-se a sua utilizagdo aos doentes criticos que apresentem um ou mais dos seguintes factores de
risco para hemorragia por stress: faléncia respiratéria, coagulopatia, sepsis, hipotensdo grave, insuficiéncia renal aguda,
antecedentes de Ulcera ou de hemorragia gastrointestinal até 1 ano antes do internamento, insuficiéncia hepatica, trauma
major, queimadura major, lesdo medular, transplante de orgdo, Glasgow Coma Score até 10, cirurgia, alta dose de

. s . . 25-31
corticosterdides, ou estadia na UCls de pelo menos 6 dias.

A utilizagdo de IBP em Profilaxia apenas se deve manter enquanto os fatores de risco acrescido para hemorragia se mantiverem.
. . . . . . . 21
Os antagonistas H, podem constituir uma alternativa razoavel aos IBP, em doentes com menor risco para hemorragia Gl.

~ . el N —— . . = 20,22,23
N3o existe evidéncia de beneficio do emprego de IBP em profilaxia nas seguintes situagées:

e Doentes em tratamento com AINEs ou antiagregantes/ AAS sem factores de risco

e Doentes polimedicados que ndo estejam em tratamento com AINEs ou com antiagregantes/ AAS, ou se estiverem, ndo
apresentem factores de risco acrescido para hemorragia por estes farmacos.

e Doentes maiores que 65 anos que ndo estejam em tratamento com AINEs (por tempo prolongado ou em doses
elevadas) ou com antiagregantes/ AAS.

3.4. Tratamento a longo prazo: Quando utilizar os IBP?

De acordo com as indicagOes aprovadas (Tabela 2), apenas alguns doentes poderao necessitar de tratamento a longo prazo com
IBP, nomeadamente aqueles com necessidade de tratamento de manutencdo da DRGE, com indicagdo para profilaxia das
Ulceras duodenais e gastricas benignas associadas aos AINE e com Sindrome de Zollinger-Ellison.

Em relagdo ao Tratamento de manutengao da DRGE, para muitos doentes com DRGE, uma vez finalizado o tratamento inicial de
4-8 semanas, a sintomatologia desaparece, devendo considerar-se a descontinuagdo gradual da medicacdo até paragem do IBP
(ver ponto 5).2’3 No entanto, alguns doentes irdo recidivar, principalmente os que apresentem esofagite. Em caso de
recorréncias precoces e/ ou frequentes, deve ser instituido o esquema posoldgico de manutengdo com a minima dose eficaz ou
em esquema de utilizagcdo apenas “on demand”; excepcionalmente, nos doentes com estadios graves de DRGE (esofagites
erosiva, esofago de Barrett), poderdo ser utilizados esquemas continuados nas doses mais elevadas.”™

R3. Apenas retinem critérios clinicos para a utilizacao de IBP as seguintes situagoes:

I. Tratamento
a. Limitado no tempo, no maximo até 4-8 semanas (até 12 semanas, se rabeprazol na tlcera gdstrica)
e Tratamento da ulcera duodenal e da ulcera gastrica
e Tratamento da esofagite de refluxo
e DRGE sintomatica
e Erradicacio do Helicobacter pylori associada a antibioterapia, quando que relacionado a doenca
ulcerosa péptica
b. Alongo prazo
e Estadios graves de DRGE (esofagites erosiva, es6fago de Barrett)
e Sindrome de Zollinger-Ellison
Il. Profilaxia
e Doentes em tratamento com AINEs que apresentem risco acrescido para hemorragia
e Doentes criticos em UCls e que apresentem factores de risco acrescidos para ulcera de stress
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Na Europa, entre 2000 e 2007, o consumo de IBP praticamente quadruplicou (14,4 DDD/1000 habitantes/dia para 55,2
DDD/1000 habitantes/dia) (Grafico 1)." De entre os paises estudados em 2007, Portugal foi o terceiro que mais encargos teve
com estes farmacos e o quarto em termos de prevaléncia de utilizagdo (Gréfico 2).

GRAFICO 2. ENCARGOS COM OS IBP NA EUROPA EM 2007
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Na Administracdo Regido de Saude de Lisboa e Vale do Tejo (ARSLVT), o consumo de IBP é igualmente elevado, correspondendo
em 2014 a 87,8 DDD/ 1000 habitantes/dia (em 2012 era de 72,4). A sua facturacdo em 2014 rondou os 42 Milhdes de Euros (3%
do total em PVP) e os 5 MilhGes de embalagens (4,3% do total). Este consumo aumentou 22% nos Ultimos 3 anos (2012 a 2014),
embora, devido a baixa de precos, o valor tenha diminuido 3% (Gréfico 3 e 4). O omeprazol foi o quarto medicamento mais
prescrito e o 182 em valor.

GRAFICO 4. EVOLUCAO CONSUMO IBPs EM VALOR NOS

GRAFICO 3, EVOLUGCAO DO CONSUMO DE IBP NA ARSLVT ULTIMOS 3 ANOS ARSLVT
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Factores que determinam a elevada prevaléncia de utilizagdo dos Inibidores da Bomba de Protdes

Nos ultimos anos multiplos estudos dedicaram-se a anadlise da utilizagcdo dos IBP, considerando, consistentemente, que a sua
s , . .. o~ . N . ~ ) 5-15
prescricdo é excessiva nos varios contextos da prestacao de cuidados, face as indicag¢des clinicas aprovadas que apresentam.

Os diferentes estudos chegaram a conclusGes semelhantes quanto as razGes para o elevado consumo de IBP, tendo
demonstrado como principais causas a sua prescri¢do clinicamente ndo indicada em doentes polimedicados sem factores de
risco, ou com transtornos gastricos menores, como a dispepsia ndo investigada, quer em meio hospitalar, quer em
ambulatério. Também a automedicagdo (ja existem IBP ndo sujeitos a prescricdo médica) e a prescri¢gao induzida (iniciada em
meio hospitalar, com ou sem indicacdo, e mantida nos outros contextos de prestacdo de cuidados) poderdo contribuir para este
fenémeno. " Um estudo Portugués de Mendes Z et al, de 2010, realizado com médicos sentinela dos cuidados de saude
primarios corroborou de certa forma estes achados, tendo identificado 47,3% de utentes com prescricdo de IBP sem limite de
tratamento definido, sendo a indicagdo mais frequente (35,4%) a protec¢do ga’1strica.16

Em regra, os estudos demonstram uma baixa adesdo as orientagdes no que concerne a descontinuagao gradual e a necessidade
de reavaliagio do tratamento com IBP, levando a manutencdo dos usos adequados e inadequados de IBP. Estes
comportamentos potenciam a sobreutilizacdo destes farmacos, a qual é reforcada pela ideia de que os IBP sdo um grupo de
medicamentos muto eficaz e praticamente indcuos a longo prazo.
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lan Forgacs, no editorial da BMJ de 2008, refere que entre 25% a 70% dos doentes sob terapéutica com IBP ndao apresentam
indicacdo clinica que o justifique.™ Para além da sujei¢do do doente a riscos desnecessarios, uma utilizagdo injustificada de
farmacos corresponde a um desperdicio de recursos. No caso da ARSLVT, 25% da despesa com IBP corresponde a 10,5 MilhGes
de Euros.

Face ao exposto, uma estratégia possivel na abordagem da questdo da sobreutilizagdo dos IBP assentara no conhecimento de
quais os critérios clinicos que devem ser observados na prescrigdo destes farmacos, quais os riscos da sua utilizagdo a longo
prazo e quais as metodologias eficazes para a sua descontinuagdo gradual. S3o estas as questGes que se procurardo abordar
neste boletim terapéutico.
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cientifico desta publicagdo.
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Folha para ajudar o Doente a Reduzir e Suspender IBP

Nome do Utente:

Trés Passos para acabar com a sua dependéncia em medicamentos para reduzir
a acidez (“IBP”):

7 Pariet [rabeprazol) L Nexium (esomeprazol)

7 loszeec (omeprazol) L Pantoec (pantoprazol)

7 Qgaste (lansoprazol) L OQutro IBP

1. Nas Primeiras 2 Semanas: de para

Reduza a sua dose para metade.

Se estava a tomar um comprimido por dia, passe a tfomar um comprimido dia sim, dia ndo.
Se estava a fomar dois comprimidos por dia:

+ Tome um comprimido por dia durante uma semana
+ Depois fome um comprimido dia sim dia ndo durante as segunda semana

2. Nas 2 semanas Seguinfes: de para
Pare de tomar o IBP

Se fiver sintomas abdominais:

Para alivio imediato, fome um antidcido como o Kompensan, Pepsamar ou Rennie, ou
qualgquer outro,

Vocé também pode tomar um bloqueador de H2 como a ranitidina (Zantac), famotidina
(Pepciding), or cimetidina [CIM]).

3. Nas proximas 2 Semanas: de para
Reduza gradualmente a dose de antagonista de recetor H2 ou antiacido para os
valores mais baixos que sejam suficientes para controlar os seus sinftomas

Contate o/a seu/sua médico/a se os sinftomas persistirem.

Assinatura do/a Médico/a:

Dados Independentes Sobre Medicamentos
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