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«El boletin INFAC es una publicacién mensual que se distribuye gra-
tuitamente a las y los profesionales sanitarios de la CAPV. El objetivo
de este boletin es la promocién del uso racional del medicamento
para obtener un mejor estado de salud de la poblacién».

INTRODUCCION

El tratamiento farmacoldgico de los trastornos digestivos relacionados
con la secrecion acida gastrica, asi como la profilaxis de lesiones en la
mucosa, han variado sustancialmente a lo largo de las ultimas décadas.
Tras la aparicion de los inhibidores de la bomba de protones (IBP) en los
anos 90, con su novedoso perfil farmacoldgico, estos medicamentos
pasaron a ser la primera opcién terapéutica para el tratamiento de las
Ulceras gastroduodenales, por delante de otras alternativas como los anti-
histaminicos H2 (AntiH2). Ademas, con posterioridad se han ido incorpo-
rando nuevas indicaciones, como la profilaxis de lesiones gastrointestina-
les por AINE, o la enfermedad por reflujo gastroesofagico (ERGE), lo que
ha contribuido a aumentar su utilizacion.

Como consecuencia, y a pesar del progresivo descenso en el precio del
omeprazol (el mas utilizado del grupo), los IBP se situan entre los farma-
cos que mas gasto suponen al Sistema Nacional de Salud en el nivel
extrahospitalario’. En el @mbito de Osakidetza, la situacion es paralela.

Los IBP representan la practica totalidad de los antiulcerosos utilizados en
la CAPV, y su consumo se ha triplicado desde 2002 a 2009 (ver Figura 1).
El importe de los IBP prescritos en la CAPV en 2009 ha sido de
28.019.289 €

Dentro de ellos, el consumo se concentra sobre todo en un Unico principio
activo: omeprazol, que es el farmaco mas prescrito en Osakidetza, repre-
sentando en 2009 el 4,65% de todos los envases prescritos. En principio,
la elevada prescripcion de omeprazol con relacion al resto de IBP puede
considerarse un dato favorable, teniendo en cuenta que es el de eleccion
en la mayoria de situaciones clinicas en las que se requiere uno de estos
farmacos; no obstante, en términos absolutos, son numerosos los estu-
dios que ponen en evidencia el exceso de prescripcion de IBP, tanto en
Atencién Primaria como hospitalaria?, y llama la atencién el hecho de que
los niveles de utilizacién en Espafia son muy superiores a los de otros pai-
ses (ver Figura 2)'.

Como se puede apreciar en el grafico, 85 personas de cada 1.000 estan
tomando un IBP diariamente en Espana, mientras que en Noruega son
s6lo 30 de cada 1.000, y 27 de cada 1.000 en ltalia.

Cabria preguntarse si existen razones para justificar un uso tan amplio de los IBP en
Una de cada 10 perso- nuestro medio, y cuél es el motivo de esta diferencia respecto a otros paises, pues pare-

nas en la CAPV toma un

ce poco probable que la razdn sea la diferencia en las prevalencias de las patologias en
las que estan indicados. En un estudio observacional de prescripcidn-indicacion de IBP

IBP todos los dias realizado en nuestro pais en el afio 2003, la prescripcion de IBP en Atencién Primaria se
ajustd solo en un 36,4% a las indicaciones aprobadas®.

Se han apuntado algunas posibles causas del uso excesivo de IBP, como la elevada utilizacion de AINE a largo plazo, el enveje-
cimiento de la poblacion, el uso en indicaciones «poco precisas» o incluso en afecciones géastricas menores...".

Queda totalmente prohibido el uso de este documento con fines promocionales
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Figura 1. Evolucién consumo antiulcerosos CAPV

Figura 2. Utilizacion de IBP y Anti-H2 en distintos paises en 2007
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Lo cierto es que el uso de los IBP ha trascendido del ambi-
to estrictamente clinico, y se ha banalizado hasta convertir-
los en un articulo de consumo (el «protector»), que los
usuarios se recomiendan entre si al igual que harian con un
cosmético. A ello ha contribuido el bajo coste del envase
de omeprazol, como consecuencia de las sucesivas baja-
das de precios, quiza también la relativa facilidad con que a
veces se obtienen los IBP sin receta y la propia automedi-
cacion. Por otra parte, la etiqueta de «farmacos eficaces y
seguros» puede llevar a veces al prescriptor a infravalorar
los riesgos, olvidando que, como ocurre con todos los far-
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macos, también los IBP tienen efectos adversos, por lo que
Su prescripcion no deberia hacerse sin una indicacion clara.
En este sentido, recientemente se han publicado datos que
asocian el tratamiento prolongado con IBP a efectos adver-
s0s poco frecuentes pero potencialmente graves*.

En este Boletin trataremos de analizar algunas de las posi-
bles causas de la sobreutilizacion, ademas de revisar las
noticias mas recientes sobre su perfil de seguridad, incluyen-
do la informacion actualizada acerca de la interaccion con el
clopidogrel.

INDICACIONES CLARAS Y NO TAN CLARAS DE LOS IBP

¢ Hiperacidez gastrica

Los IBP son los medicamentos de eleccidon en numerosos trastornos relacionados con la hiperacidez gastrica, que constituyen
las principales indicaciones aprobadas para su uso (ver Tabla 1), en las que se dispone de evidencias soélidas de su eficacia (Ulce-
ras gastricas y duodenales, ERGE, sindrome de Zollinger-Ellison,...).

Tabla 1. Indicaciones aprobadas de los IBP comercializados en Espafia segun las fichas técnicas

Omeprazol Lansoprazol Pantoprazol Rabeprazol Esomeprazol
Tratamiento de Ulcera gastroduodenal (2-4 semanas) 20 mg/dia 30 mg/dia 40 mg/dia 20 mg/dia
Tratamiento de Ulcera gastroduodenal inducida q . .
por AINE (4-8 semanas) 20 mg/dia 30 mg/dia 20 mg/dia
Tratamiento de ERGE (4-8 semanas) 20-40 mg/dia 30 mg/dia 40 mg/dia 20 mg/dia 20-40 mg/dia
Mantenimiento de ERGE (6-12 meses) 20 mg/dia 15 mg/dia 20-40 mg/dia 10-20 mg/dia 20 mg/dia
Erradicacion de Helicobacter pylori (7 dias) 20 mg/12h 40-80 mg/dia* 30 mg/12h 40 mg/12h 20 mg/12h 20 mg/12h
Prevencion Ulcera gastroduodenal inducida q : . .
por AINE en pacientes de riesgo 20 mg/dia 30 mg/dia 20 mg/dia 20 mg/dia
Sindrome de Zollinger-Ellison** 20-120 mg/dia '”'gj'slsg? E}%{Sia 80-160 mg/dia 60-120 mg/dia 40-80 mg/12h

*Seguin ntimero de farmacos usados
**La dosis se ajustard segtn determinaciones de la secrecion &cida

e Gastroproteccion

LLa mayoria de los IBP estan aprobados para el tratamiento y profilaxis de las Ulceras provocadas por el uso de AINE en pacientes
de riesgo. En la practica, la utilizacion de los IBP para la gastroproteccion de pacientes que toman AINE supone un 46%-60% del
total de las prescripciones de IBP, lo que pone de manifiesto que su uso como profilactico supera ampliamente sus indicaciones
como tratamiento®.
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En pacientes que toman AINE, se consideran factores de riesgo para indicar gastroproteccion

— historia previa de Ulcera o complicaciones
— edad avanzada (>65)

— tratamiento concomitante con anticoagulantes o corticoides orales

— presencia de comorbilidad grave (enfermedad cardiovascular, renal o hepatica severa)
— tratamiento con AINE a dosis altas durante periodos prolongados

— tratamiento simultaneo con &cido acetilsalicilico a dosis bajas

Aunqgue no son indicaciones aprobadas, las guias de practi-
ca clinica recomiendan asimismo la proteccion gastrica en
pacientes de riesgo que estan en tratamiento antiagregante®
y recientemente se ha propuesto el uso de un IBP en pacien-
tes seleccionados en tratamiento con ISRS debido al riesgo
aumentado de hemorragia gastrointestinal (ver INFAC Vol 15
n° 2-2007).

Por tanto, ni todos los pacientes en tratamiento con AINE
necesitan un gastroprotector, ni tampoco lo necesitan los
pacientes polimedicados por el hecho de serlo, si no
toman AINE.

e Profilaxis de uUlceras por estrés

Aun sin ser una indicacion aprobada, el tratamiento con IBP
para la profilaxis de Ulceras por estrés esta ampliamente
extendido a nivel hospitalario. Los ensayos clinicos que han
demostrado que los AntiH2, los IBP y otros antiacidos,
comparados con placebo o no profilaxis, reducen la fre-
cuencia de sangrado, se han llevado a cabo en pacientes
ingresados en la UCI. Se estima que aproximadamente 30
pacientes considerados de alto riesgo necesitan recibir pro-
filaxis para prevenir un sangrado gastrointestinal, compara-
dos con casi 900 pacientes de bajo riesgo necesarios para
prevenirlo. Por lo tanto, la recomendacion se circunscribe a
los pacientes ingresados en la UCI con alto riesgo de ulce-
racion; sin embargo, muchos pacientes mantienen la profi-

HIPERSECRECION ACIDA DE REBOTE

La hipersecrecion acida de rebote consiste en el incremen-
to de la secrecion de &cido gastrico por encima de los
niveles previos al tratamiento, que se produce tras la inte-
rrupcion de la terapia antisecretora. Aunque inicialmente
controvertido, hay estudios que sefialan este efecto. Asi,
en un ensayo clinico doble ciego controlado con placebo’,
realizado en 120 voluntarios sanos que nunca habian
tenido molestias de acidez, regurgitacion o

dispepsia, se observd que el tratamiento
con IBP (esomeprazol 40 mg al dia)
durante 8 semanas indujo sintomas de
acidez como pirosis, regurgitacion acida o
dispepsia en el 44% de los sujetos (15%
con placebo) durante el mes siguiente a la fina-
lizacion del tratamiento; la diferencia fue estadistica-

El uso indiscriminado
de los IBP puede, paraddjica-
mente, crear la enfermedad
que tratan de paliar

laxis a pesar de su traslado a planta, donde el riesgo es
menor, o incluso al alta®.

En este sentido, varios estudios han confirmado el sobreuso
de IBP en el ambito hospitalario. Alrededor del 50-60% de
las prescripciones en pacientes hospitalizados se realizan sin
indicacién apropiada®. Es frecuente que éstas se mantengan
ademas al alta hospitalaria, sin especificar el motivo de la
prescripcion, lo que contribuye al uso desmedido de los IBP.
Seria recomendable confirmar al alta hospitalaria la necesi-
dad de continuar con el tratamiento antisecretor.

También en el ambito extrahospitalario se ha visto que, aun-
que inicialmente se hubiera prescrito el IBP con una indica-
cion valida, casi la mitad de las prescripciones contindan en
el tiempo sin indicacion clara, debido a que rara vez se ree-
valla o se suspende el tratamiento’.

e Dispepsia

Otro motivo del aumento de utilizacion de IBP es el tratamiento
empirico de la dispepsia, en la que a pesar de que no hay con-
senso respecto a cual debe ser el tratamiento de primera elec-
cion, las guias de practica clinica los consideran una de las
alternativas posibles®. Mas controvertido todavia seria su uso
en afecciones gastricas menores y epigastralgias intermitentes
que cursan con sintomatologia ambigua, en los que podria ser
mas adecuado el uso de antiacidos 0 AntiH2, que tienen un
comienzo de accién mas rapido®.

mente significativa a partir de la semana 10.
La hipersecrecion acida de rebote es probable que se dé
con todos los antisecretores y, aungque son necesarios mas
estudios, parece que la magnitud del efecto se relaciona
con el grado y la duracién de la inhibicion de la secrecion'.
La relevancia clinica de este fendmeno fisiolégico radica en
que, por un lado, podria contribuir al aumento del
uso de IBP («la pescadilla que se muerde la
cola»), ya que seria dificil interrumpir el tra-
tamiento, y por otro, con el uso indiscri-
minado de los IBP para tratar sintomas
ambiguos no relacionados directamente
con la acidez podria producirse el efecto
paradojico de crear la enfermedad que justa-

mente trata de paliar el IBP.

¢LOS IBP SON FARMACOS «INOCUOS»?

Los IBP son farmacos seguros y bien tolerados. Los efectos
adversos mas frecuentes son leves y reversibles: cefalea,
nauseas, dolor abdominal, estrefiimiento, flatulencia y dia-
rrea. Sin embargo, recientemente se han publicado algunos

estudios que los relacionan con posibles efectos adversos
poco frecuentes, aunque potencialmente graves. Las limita-
ciones de dichos estudios no permiten generar una verdade-
ra sefal de alerta; no obstante, la extension de la poblacion
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expuesta a estos medicamentos obliga a tener en cuenta
estos efectos a la hora de prescribirlos y reevaluar periddica-
mente la necesidad de los mismos.

Riesgo de fractura'?

Se ha sugerido que los IBP podrian alterar la absorcion del
calcio y, a largo plazo, aumentarian la pérdida de masa 6sea
y el riesgo de fractura. Los resultados de estudios recientes
sugieren que el uso de IBP se asocia a un aumento del riesgo
de fracturas osteopordéticas. Asi, un estudio observacional
realizado en personas mayores de 50 anos, mostré un
aumento del 44 % en el riesgo de fractura de cadera en los
pacientes tratados con IBP durante mas de un afio frente a
los no tratados. La tasa de incidencia de fractura de cadera
entre los tratados con IBP fue de 4 por 1.000 personas y ano,
mientras que entre los no tratados fue de 1,8 por 1.000 per-
sonas y ano.

Otros estudios obtienen resultados similares y de la misma mag-
nitud, lo que, unido a la existencia de plausibilidad bioldgica,
apoya la verosimilitud de la asociacion. En algunos

estudios, pero no en todos, el riesgo aumentaba
con la dosis del IBP y con la duracion del trata-
miento. Como limitaciones, se trata de estu-
dios observacionales, por lo que es posible
que otros factores hayan podido contribuir al
aumento observado en el riesgo de fractura y tam-
poco la fuerza de la asociacion es muy grande (RR<2). Es
destacable que la magnitud del posible efecto perjudicial de los
IBP sobre el riesgo de fractura no vertebral seria mayor que la
magnitud del efecto protector de los bisfosfonatos.

Por tanto, con la informacion actual, cuando se prescribe un
IBP a largo plazo parece razonable considerar el posible
aumento del riesgo de fractura y recomendar una adecua-
da ingesta de calcio.

Nefritis intersticial aguda'®'*

En los ultimos afios, varias publicaciones de centros de
Farmacovigilancia senalan a los IBP como posibles causantes
de nefritis intersticial aguda (NIA). En la Unidad de Farma-
covigilancia del Pais Vasco se recogieron 10 notificaciones
durante el periodo 2000-2008, procedentes del Servicio de
Nefrologia del Hospital de Galdakao-Usansolo. La NIA por far-
macos responde a un mecanismo autoinmune, en el que el
farmaco activa el sistema inmune que produce el dafo renal.
Principalmente se relaciona con AINE, analgésicos y anti-
bidticos, pero a la vista de los Ultimos datos, habria que
considerar también a los IBP.

El tiempo necesario para desarrollar la NIA es variable, desde
horas a meses. La recuperacion ocurre generalmente con la
retirada del tratamiento, pero a veces puede no ser comple-
ta. Se desconoce si un paciente que ha desarrollado NIA con

Se debe reevaluar
periodicamente la necesi-
dad de continuar el trata-

miento con IBP

un IBP puede ser tratado posteriormente de una manera
segura con otro IBP.

Infecciones'®15

Los IBP pueden aumentar el riesgo de infecciones entéricas
debido a la alteracion en la flora bacteriana intestinal provoca-
da por la supresion de la secrecion acida. En una revision sis-
temaética, el uso de IBP se asocid con un ligero aumento de
infecciones por C. difficile [RR 2,05 (1,47-2,85)]. Aunque la
infeccion nosocomial por C. difficile es una cuestion clinica-
mente importante, es probable que medidas de higiene y de
lavado de manos contribuyan mejor al control de dicha infec-
cién que cualquier restriccion en el uso de los IBP.

La secrecion de &cido gastrico disminuida también puede
promover la colonizacién gastrica por microorganismos y
posiblemente la invasion pulmonar por aspiracion, causando
neumonia. Algunos estudios observacionales muestran un
pequeno aumento de la incidencia de neumonias en pacien-
tes tratados con IBP, si bien el diagndstico de ERGE,
que se asocia por si mismo con un riesgo
aumentado de neumonia, puede ser un factor
de confusion. Por tanto, la relacion causal
no esta establecida.

Déficit de vitamina B12 y hierro*

Debido a la inhibicidon de la secrecion acida, existe

un riesgo tedrico de que disminuya la absorcion de algunos
nutrientes como el hierro, la vitamina B12 o el calcio. Sin
embargo, la evidencia que asocia el déficit de vitamina B12
con el tratamiento a largo plazo de IBP se basa en estudios
observacionales retrospectivos de reducido tamafo muestral
y los resultados obtenidos son dispares. En la practica, este
déficit es poco probable en los pacientes en tratamiento con
IBP si la dieta es adecuada'®. Tampoco se ha demostrado cli-
nicamente la relacion entre el déficit de hierro y el uso de IBP.

Por lo tanto, actualmente no esta justificada la monitoriza-
cion rutinaria de niveles de vitamina B12 ni de hierro en
pacientes en tratamiento continuado con IBP.

Cancer'316

Una de las preocupaciones relacionadas con los IBP es la
induccion de hipergastrinemia y el desarrollo de tumores
carcinoides en ratas. Sin embargo, estas observaciones no
se han confirmado en humanos y no hay evidencias sélidas
que impliquen a los IBP en el desarrollo de lesiones malig-
nas o premalignas en el tracto gastrointestinal humano. Si
existen algunos estudios en los que se puede ver una aso-
ciacion del uso de IBP con cancer gastrico, pero probable-
mente se debe a factores de confusiéon por indicacion
(pacientes con Ulceras gastricas o infectados por H. pylori,
que son factores de riesgo para cancer gastrico).

INTERACCIONES DE LOS IBP: ; QUE PASA CON EL CLOPIDOGREL?

Segun las guias de préactica clinica, la utilizacion de clopido-
grel como antiagregante se recomienda como alternativa al
acido acetilsalicilico, y en el sindrome coronario agudo en
terapia de doble antiagregacion con acido acetilsalicilico. En
este ultimo caso se recomienda la gastroproteccion, puesto
que el riesgo de sangrado gastrointestinal se potencia por
encima de los riesgos individuales de ambos farmacos®.

El clopidogrel es un profarmaco que se transforma en su

metabolito activo por medio del enzima CYP 2C19. Los IBP,
principalmente omeprazol y esomeprazol, inhiben el enzima
CYP 2C19 y cabe, por tanto, esperar que disminuyan el
efecto antiagregante del clopidogrel. Existe cierta confusion
sobre la conveniencia o no de utilizar los IBP junto con clopi-
dogrel, debido a que a lo largo del 2009 han aparecido en la
literatura médica diversas referencias de la posible interac-
cién entre ambos, con informacion contradictoria:



e Junio 2009: La Agencia Espanola de Medicamentos y

Productos Sanitarios (AEMPS) emite una nota informati-
va'” desaconsejando el uso de IBP en pacientes en trata-
miento con clopidogrel, a menos que sea estrictamente
necesario, por la posible reduccion del efecto antiagre-
gante y disminucion de eficacia del clopidogrel.

Los datos en los que se basa la AEMPS para publicar la
nota procedian de estudios observacionales en los que se
habia visto un aumento de eventos cardiovasculares en
pacientes en tratamiento concomitante con estos farmacos.

Septiembre 2009: Se publican los resultados de ensayos cli-
nicos aleatorizados en los que se constata que, si bien la
interaccion se da a nivel farmacodinamico y se evidencia
una disminucion del efecto antiagregante, ésta careceria de
relevancia clinica, ya que la tasa de eventos cardiovasculares
no fue distinta en los pacientes tratados con la combinacion
de IBP+clopidogrel frente al clopidogrel solo™.

Sin embargo, los ensayos clinicos tenian sus limitaciones,
por no haber sido disefados especificamente para ver los
efectos de esta interaccion.

Posteriormente se conocen los resultados preliminares del
ensayo clinico COGENT-1"¢, realizado en pacientes con
doble antiagregacion, que comparaba la eficacia de clopi-
dogrel+ omeprazol frente a clopidogrel en la disminucion
de la incidencia de sangrado gastrointestinal y Ulcera sin-
tomatica. Aunque se trataba de una variable secundaria,
no se registrd una diferencia significativa en eventos car-
diovasculares (muerte cardiovascular, infarto no fatal,
revascularizacion percutanea o quirdrgica o ictus isquémi-
co) entre los dos grupos. El grupo tratado con clopidogrel
mas omeprazol tuvo menos eventos gastrointestinales.
Como limitacion, el estudio tuvo que ser interrumpido pre-
maturamente, por lo que los resultados deben ser inter-
pretados con cautela.

Noviembre 2009: se anade confusion al tema, con la Nota
que emite la FDA,

Esta Nota se basa en los resultados de estudios farmacodi-
namicos realizados por los fabricantes, en los que se obser-
va gue el tratamiento concomitante de clopidogrel con ome-
prazol disminuye el efecto antiagregante del clopidogrel
hasta un 47%. Ademas, esta reduccion se observa indepen-
dientemente de la administracion simultanea o separada por
12 horas, en contra de lo sefialado en algun articulo de revi-
sioNn previo?!, que sugeria espaciar la administracion de IBP
y clopidogrel para evitar la interaccion.

Como conclusién, recomienda evitar el uso concomitante
de ambos farmacos y hace extensiva la advertencia a
esomeprazol y a otros medicamentos que podrian causar
la misma inhibicion del enzima CYP 2C19 (cimetidina, flu-
conazol, ketoconazol, voriconazol, felbamato, fluoxetina,
fluvoxamina, ticlopidina,..). Respecto al uso concomitante
con el resto de IBP, no se hacen recomendaciones espe-
cificas por no existir suficiente informacion.

Diciembre 2009: un nuevo estudio retrospectivo®® no
encuentra evidencias concluyentes de una interaccion de
relevancia clinica entre los IBP vy el clopidogrel. Aunque
hubo un ligero aumento de eventos cardiovasculares en el
grupo del tratamiento concomitante, las diferencias no
fueron significativas.

Febrero-marzo 2010: Se publican nuevos estudios obser-
vacionales. En uno de ellos, prospectivo, realizado en 820
pacientes sometidos a intervencion coronaria percutanea
para implantar un stent liberador de farmaco, el uso conco-
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¢HAY DIFERENCIAS ENTRE LOS IBP?

No hay diferencias entre los IBP en las indicaciones autoriza-
das, si se utilizan a dosis equipotentes. Tampoco hay gran-
des diferencias en sus potenciales efectos adversos. El ome-
prazol es el farmaco con el que se ha establecido mejor la
seguridad a largo plazo. Las diferencias, si es que las hay,
pueden tener mas relacion con el tiempo que llevan en el
mercado que con una toxicidad especifica'’. A la espera de
conocer en profundidad la relevancia clinica de la interaccion
con el clopidogrel (ver texto), la mayoria de las fuentes biblio-
gréficas consideran que las interacciones entre IBP y otros
farmacos como acenocumarol, digoxina, etc, son raras y de
relevancia clinica escasa. Las principales guias de practica
clinica no establecen diferencias entre los distintos IBP y
resaltan el factor coste a la hora de seleccionarlos. En nues-
tro medio, el omeprazol es claramente el IBP con mejor rela-
cion coste-beneficio.

mitante de clopidogrel con un IBP se asocié a mayor riesgo
de eventos cardiacos mayores y muerte al aio de segui-
miento. El estudio no tenia potencia suficiente para detectar
posibles diferencias entre los distintos IBP utilizados?.
Posteriormente, otro gran estudio de cohortes retrospecti-
vo?*, con 20.596 pacientes que recibieron clopidogrel
(7.593 de ellos asociado a IBP) tras hospitalizacion por
enfermedad cardiocoronaria, no hallo diferencias en la tasa
de eventos cardiovasculares entre los pacientes que aso-
ciaron clopidogrel+ IBP frente a los que no lo asociaron. El
estudio si detect6 diferencias en el riesgo de sangrado, que
fue mayor entre los que utilizaron el clopidogrel solo. El pan-
toprazol fue el IBP mas prescrito (62% de pacientes), segui-
do del omeprazol (9%), lo que segun los autores puede
haber influido en los resultados, ya que pantoprazol tiene
efectos limitados sobre el CYP 2C19.

e Marzo 2010: La Agencia Europea de Medicamentos
(EMA) se pronuncia en contra de hacer extensiva la adver-
tencia a todos los IBP?.

Al hilo de los resultados de los estudios farmacodinamicos, la

EMA concluye que no hay evidencia robusta para confirmar

que se trate de un efecto de clase y recomienda no hacer

extensiva la advertencia a todos los IBP: por tanto, sélo el
uso concomitante de clopidogrel con omeprazol y esome-
prazol debe ser evitado.

En definitiva, a fecha actual continta la confusion sobre la

relevancia clinica de la interaccion, asi como sobre la exis-

tencia o no de efecto de clase, aunque hay indicios de que
puede haber diferencias entre los distintos IBP en funcion de
su grado de inhibicion sobre el CYP 2C19.

Mientras no se disponga de evidencias mas solidas, parece

adecuado seguir las siguientes recomendaciones:

- Utilizar acido acetilsalicilico como antiagregante de elec-
cion. Solo en caso de intolerancia o en terapia de doble
antiagregacion, utilizar clopidogrel. En pacientes de alto
riesgo gastrointestinal es preferible utilizar &cido acetilsali-
cilico + omeprazol que cambiar a clopidogrel®.

- En pacientes con doble antiagregacion esta recomendada
la gastroproteccion. Se debe valorar individualmente el
riesgo de hemorragia digestiva alta. Entre los IBP, habria
que evitar omeprazol y esomeprazol. El misoprostol y los
AntiH2 (salvo cimetidina) pueden ser una alternativa, pero
no hay suficiente evidencia para establecer la eficacia rela-
tiva de las diferentes estrategias.
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mientos demasiado largos, automedicacion...).

e El consumo de IBP se ha disparado de manera injustificada en los uUltimos afos (indicaciones no claras, trata-

¢ Los IBP tienen una relacion beneficio-riesgo muy favorable. Sin embargo, su consumo no esta exento de riesgos.

¢ Ni todos los pacientes en tratamiento con AINE necesitan un gastroprotector, ni tampoco lo necesitan los
pacientes polimedicados por el hecho de serlo, si no toman AINE.

¢ Es necesario reconsiderar los habitos de prescripcion de los IBP, prescribirlos en las indicaciones aprobadas, a
la dosis minima eficaz y evaluar periédicamente su indicacién para contribuir a un uso racional de los mismos.
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Teléfono 94 400 7070 - Fax 94 400 7103 - correo-e: farmacovigilancia@osakidetza.net

Se han recibido Ultimamente numerosas peticiones de personas que prefieren dejar de recibir en formato papel tanto el INFAC, como la ficha Nuevo
Medicamento a Examen, por tenerlas disponibles en la web. Si alguien prefiere no recibir estas publicaciones en papel puede mandar un correo elec-

trénico a la siguiente direccion: cevime4-san@ej-gv.es
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