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Utilidad de los inhibidores de la bomba
te protones intravenosos

Joseé Luis Martinez Porras y Joseé Luis Calleja Panero

Servicio de Gastroenterologia y Hepatologia.
Hospital Universitario Clinica Puerta de Hierro. Universidad Autonoma. Madrid.

INTRODUCCION

os inhibidores de la bomba de protones (IBP) han revolucionado el trata-

miento de las enfermedades relacionadas con el écido, favoreciendo la ré-

pida supresién de los sintomas y cicatrizacion de las lesiones. El omeprazol
fue el primer IBP comercializado en Espaia en 1989, seguido de lansoprazol y
pantoprazol, que en conjunto representan la primera generacién de IBP. El eso-
meprazol (S-omeprazol), el primer IBP desarrollado como enantiémero, represen-
ta la segunda generacién de IBP y se encuentra autorizado en Espafia desde el
afo 2000. A diferencia de omeprazol, que es una mezcla racémica de dos isé-
meros Opticos (omeprazol S y R), esomeprazol sélo estd constituido por S-ome-
prazol, desarrollado para mejorar las propiedades farmacocinéticas y supresién
4cida de estos farmacos. Su mecanismo de accién, comin a todos los IBP, sobre
la “bomba de protones” (enzima H*.K*- ATPasa) localizada en la membrana api-
cal de la célula parietal géstrica, inhibe la secrecién basal y estimulada de 4ci-
do, siendo los farmacos de eleccién en el amplio grupo patolégico de las enfer-
medades relacionadas con el écido.

La respuesta clinica al tratamiento antisecretor se relaciona directamente
con el grado de inhibicién 4cida alcanzada. La inhibicién &cida capaz de man-
tener el pH intragdstrico en valores superiores a 4 durante al menos 16 horas al
dia se ha definido como inhibicién acida potente.

Es frecuente en el paciente ingresado, en la UCI o en la planta de hospita-
lizacién, asi como en el enfermo que acude a urgencias, la administracién de
un IBP por via parenteral, al presentar patologia especifica que precise la utili-
zacién de estos farmacos, o que pacientes tratados con IBP oral de forma ambu-
latoria (ERGE, terapia antiulcerosa, tratamiento con un AINE y factores de ries-
go, efc.) necesiten ingreso hospitalario y se cambie a su formulacién parenteral,
bien por las condiciones locales gastrointestinales (vémitos, diarrea, hemorragia
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digestiva, disfagia, etc.) o por la situacién general del paciente (postquirirgico,
estancia en UCI, etc.).

Por lo tanto, los usos potenciales de los IBP por via intravenosa incluyen
aquellos pacientes que precisan de terapia intravenosa y que no la pueden o
deben recibir por via oral. No obstante, en estudios realizados (1), mas del 50%
de los pacientes tratados con IBP intravenosos en medio hospitalario no tenian
una indicacién aceptada y, ademés, el 80% de los pacientes que recibian trata-
miento eran dados de alta con una prescripcion ambulatoria de IBP oral, au-
mentando de forma considerable el coste. Por tanto, es necesario establecer una
guia clinica para la utilizacién adecuada de dichos farmacos, teniendo siempre
en cuenta la posibilidad de administrar determinados IBP, como el esomeprazol,
por sonda nasogdstrica o gastrostomia, o bien por via oral disuelto en agua en
aquellos pacientes con dificultad para la deglucién. Entre las utilizaciones poten-
ciales de los IBP intravenosos se incluyen: el tratamiento de la enfermedad por
reflujo y sus complicaciones, la patologia ulcerosa complicada con hemorragia
u obstruccién gastroduodenal, el sindrome de Zollinger-Ellison, el tratamiento y
profilaxis de las lesiones por AINE, asi como la prevencién de las Glceras por
estrés y la neumonia aspirativa (Tabla 1). A continuacién describiremos con
detalle cada una de estas indicaciones.

— Tabla 1

Usos potenciales para la administracion de IBP intravenosos

I Enfermedad por reflujo gastroesofagico.
Complicaciones de la enfermedad ulcerosa péptica.
- Hemorragia digestiva.
— Obstruccién del canal pilérico.
Estados de hipersecrecion 4cida.
Profilaxis y tratamiento de las lesiones por AINE.
Profilaxis de la ulcera de estrés.

Profilaxis de la neumonia espirativa.
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ENFERMEDAD POR REFLUJO GASTROESOFAGICO (ERGE)

Los IBP constituyen la base del tratamiento médico de estos pacientes, con
y sin esofagitis, eséfago de Barrett y en los pacientes con manifestaciones ex-
traesofégicas. La ERGE constituye una de las enfermedades mas frecuentes en
patologia digestiva, con gran impacto en la calidad de vida de los pacientes y
sus complicaciones pueden ser motivo de ingreso hospitalario o atencién en la
urgencia médica. Ademés, para muchos pacientes la ERGE es una enfermedad
crénica que cursa con recaidas y recurrencia de los sintomas después de inte-
rrumpir el tratamiento. Asi, el 80-90% de los pacientes con ERGE erosiva recu-
rren a los 6-12 meses si no se instaura una terapia de mantenimiento. Por este
motivo, estos pacientes precisardn la administracién continua de IBP durante su
ingreso hospitalario.

Numerosos factores facilitan la aparicién de ERGE, como la presencia de
patologia concomitante, obesidad, el uso de AINE o farmacos que reducen la
presion del esfinter esofagico inferior (teofilinas, nitratos, antagonistas del calcio,
B-agonistas, morfina, benzodiacepinas). Ademds, el encamamiento o decibito
prolongado con que frecuentemente se encuentra el enfermo convaleciente incre-
menta el riesgo de desarrollar ERGE (2) y la posibilidad, por tanto, de aparicién
de esofagitis. De hecho, hasta un tercio de los pacientes ingresados en las unido-
des de cuidados infensivos muestran esofagitis en los estudios endoscépicos (3).

Numerosos meta andlisis han conseguido demostrar la superioridad de los
IBP sobre cualquier otro grupo farmacolégico y son los farmacos més eficaces
para producir una répida supresién de los sinfomas, cicatrizar la esofagitis y
mantener la remisién, independientemente de la intensidad de los sintomas y la
gravedad de las lesiones esofdgicas. Su efecto es dosis-dependiente, pues se
precisan dosis més altas en los grados mds graves de esofagitis. Por lo tanto,
una inhibicién acida potente, como la conseguida por el esomeprazol, serd la
més eficaz, ya que existe una asociacién entre la duracion de la exposicién éci-
da sobre la mucosa esofédgica y la gravedad de las lesiones.

La eficacia clinica del esomeprazol oral en el tratamiento agudo de la
ERGE erosiva se ha evaluado en miltiples ensayos clinicos. En una revisién siste-
mdtica y meta andlisis publicados recientemente (4,5), se evidencié que esome-
prazol 40 mg presentaba un beneficio en la tasa de curacién a las 4 y 8 sema-
nas estadisticamente significativo frente al resto de IBP en los pacientes con
esofagitis severa (grado C y D de la clasificacién de Los Angeles). En las formas
leves (grado A y B) de esofagitis no se observaron diferencias significativas en-

Indicaciones de uso te los IBP intravenosos
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tre el esomeprazol y el resto de los IBP, ni en la tasa de cicatrizacién ni en el
alivio sintomético. Por lo tanto, el esomeprazol debe ser considerado el farmaco
de eleccién para el tratamiento de los pacientes con esofagitis severa.

Existen escasos estudios evaluando la utilizacién de esomeprazol intrave-
noso en estos pacientes, mostrando una tasa de curacion cercana al 80% en los
casos de esofagitis, similares a las obtenidas con su formulacién oral (6). Por
tanto, su utilizacién potencial se producird en aquellos pacientes hospitalizados
en los que el tratamiento oral no es posible debido a su situacién clinica o bien
presenten complicaciones secundarias a la ERGE, como la hemorragia (2-8% de
todas la hemorragias digestivas altas) o la presencia de disfagia o impactacién
de bolo como manifestacién de una estenosis péptica (10% de los pacientes con
esofagitis grave). Otra situacién especial la constituye la presencia de dolor to-
récico no cardiogénico, cuya respuesta a los antisecretores permite verificar el
papel de reflujo en estos pacientes una vez excluida la existencia de patologia
coronaria. De esta forma, los IBP en su formulacién parenteral podrian mostrar
su utilidad como método diagnéstico en los pacientes hospitalizados o que acu-
den al servicio de urgencias con dolor tordcico no cardiogénico.

ENFERMEDAD ULCEROSA PEPTICA

En la mayoria de los casos, el diagnéstico y tratamiento de la ulcera duo-
denal y géstrica se realizard de forma ambulatoria y se resolverd con la erradi-
cacién de H. pylori o la suspensién de AINE o aspirina junto con la administra-
cién de IBP. Sin embargo, en determinados pacientes ocurre durante su ingreso
hospitalario, siendo con frecuencia el motivo de consulta la aparicién de sus
complicaciones: hemorragia, perforacién u obstruccién, precisando la adminis-
tracion de IBP, con frecuencia intravenosos, para acelerar la cicatrizacién y ali-
vio de la sinftomatologia.

A continuacién se describen las situaciones en las cuales los IBP intrave-
nosos pueden tener un papel importante.

Hemorragia digestiva alta (HDA) no varicosa

La HDA representa la principal urgencia gastroenterolégica y hasta el
50% de los pacientes con HDA presentan una Olcera péptica. El tratamiento far-
macolégico en estos pacientes tiene dos objetivos, en primer lugar favorecer la
cicatrizacién de la Olcera existente y, por otro lado, prevenir la aparicién de re-
sangrado que ocurre en el 20% de los pacientes sin tratamiento tras la endosco-
pia. La utilidad de los IBP en la HDA no varicosa se basa en su capacidad de
aumentar el pH intragdstrico para favorecer los mecanismos hemostasicos sobre
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la lesién, estabilizando el codgulo y facilitando la agregacién plaquetaria. Estu-
dios in vitro han demostrado que en un pH intragéstrico < 5 la actividad de la
pepsina promueve la disolucién del codgulo (7). Por el contrario, a un pH > 6 la
pepsina es inhibida, favoreciéndose la agregacién plaquetaria, optimizando la
hemostasis. Por lo tanto, el mayor beneficio hemostésico se alcanzard al mante-
ner un pH intragdstrico > 6 de forma répida y constante.

Numerosos estudios demuestran el beneficio de los IBP en la préctica clini-
ca. Un metaandlisis publicado recientemente del tratamiento con IBP junto con la
terapia endoscédpica en la hemorragia por Glcera péptica, examiné 21 ensayos
clinicos randomizados IBP oral o intravenoso frente a placebo, mostrando una
disminucién en la tasa de resangrado del 54% y de la necesidad de cirugia del
41% favorable a los IBP, sin mostrar diferencias estadisticas en la mortalidad (8).
No obstante, en otro metaandlisis realizado (9) se aprecié un descenso significa-
tivo en la tasa de mortalidad secundaria a patologia péptica.

La evidencia actual apoya el uso de IBP intravenosos en aquellos pacientes
con hemorragia por Ulcera con lesiones endoscopicas de alto riesgo de resangro-
do (sangrado activo o vaso visible). La administraciéon de un IBP intravenoso debe
realizarse con un bolus inicial de altas dosis (omeprazol 80 mg iv) seguido de
una perfusién continua (de 8 mg/h) durante las primeras 72 h. El 97% de las le-
siones endoscépicas de alto riesgo recidivan dentro de los 3 primeros dias, con
un riesgo residual de recidiva inferior al 1% pasados los primeros 4 dias (10) y la
infusién de 72 h se asocia a una menor recidiva y necesidad de cirugia (11). Al
cabo de 72 horas, y una vez que el paciente haya reiniciado la dieta oral, pro-
bablemente sea aconsejable mantener una dosis oral equivalente a 40 mg de
omeprazol dos veces al dia. Ademds, estudios preliminares sugieren que la admi-
nistracion de altas dosis de IBP previas a la endoscopia disminuye significativa-
mente al 50% la aplicacién de un tratamiento durante la misma y reduce la apa-
ricién de signos de alto riesgo de resangrado (12). El manejo de pacientes sin
signos endoscépicos de riesgo presenta una baja tasa de recidiva y podria ser
suficiente con la administracion de IBP de forma oral. En la Figura 1 se muestra
de forma esquemdtica el tratamiento propuesto en estos pacientes.

La mayoria de los estudios publicados se han realizado con omeprazol y
pantoprazol, IBP con formulacién intravenosa. Sin embargo, en el momento ac-
tual se dispone de esomeprazol intravenoso, que presenta las ventajas de haber
demostrado en diversos estudios tener la mayor capacidad para inhibir la secre-
cién dacida y aumentar el pH intragéstrico. Otra caracteristica es que la dosis
por via intravenosa y las administradas por via oral son equivalentes. Ademds,
en pacientes con dificultad para deglutir, portadores de sonda nasogéstrica o
gastrostomia, o ingresados en UCI es necesario la administracién de IBP por
sonda. En estos casos, estudios recientes demuestran la superioridad de esome-
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prazol frente a otros IBP (lanso-
prazol y omeprazol) (13). Por
tanto, aunque no existen estu-
dios clinicos publicados, parece
l6gico pensar en la utilidad y
eficacia del esomeprazol en es-
tos pacientes.

Estenosis gastroduodenal

La estenosis gastroduode-
nal constituye la complicacién,
principalmente de la Glcera duo-
denal o del canal pilérico, me-
nos frecuente de la patologia ul-
cerosa péptica. Los elementos
que contribuyen a la obstruccién
pueden ser reversibles, relacio-
nados con el proceso inflamato-
rio desencadenado por la lcera
y donde se actuaria con los fér-
macos antisecretores y un ele-
mento irreversible determinado
por la fibrosis una vez reparado
el proceso inflamatorio. Por lo
tanto, los pilares terapéuticos en
estos pacientes serdn la descom-
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Paciente con Hemorragia
Digestiva Alta no varicosa

| Estabilizacion Hemodinamica

A

| Administracion IBP i.v.

Bolus 80 mg i.v. |

+

A

Gastroscopia

| Infusién 8 mg/h i.v.

No sangrado activo ni
signos de alto riesgo de
sangrado

Sangrado activo o
signos de alto riesgo de
sangrado

A

A 4

Continuar con IBP oral

Aplicar tratamiento
endoscopico

A

Continuar con infusion
IBP i.v durante 72 h

Esquema del tratamiento farmacolagico en los

pacientes con HDA.

presién gdstrica mediante aspiracién con sonda nasogéstrica, la adecuada re-
posicion de fluidos y electrolitos y la administracion de IBP por via intravenosa.

ESTADOS DE HIPERSECRECION ACIDA

La hipersecrecién se define generalmente como una secrecién basal exce-

siva de écido, BAO (Produccién basal de acido-Basal acid output) >10 mmol/h.

La mayoria de los estados de hipersecrecién mostrarén valores elevados de una

de las hormonas que activan la secrecién por parte de las células parietales, en

la mayoria de los casos la gastrina o histamina, especialmente la primera. El

sindrome de Zollinger-Ellison representa el prototipo de los estados de hiperse-

crecién Gcida (Tabla 2). El objetivo terapéutico de estos pacientes es la com-

pleta reseccion quirirgica el tumor, sélo lograndose en el 50% de los casos de
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— Tabla 2

Estados de hipersecrecion gastrica

I Sindrome de Zollinger-Ellison.
Sindrome del antro retenido.
Estenosis pilérica.
Mastocitosis sistémica.
Leucemia baséfila.
Hiperparatiroidismo (en relacién con MEN-1).
Hiperfuncién de las células G antrales.
Sindrome intestino corto.
Sindrome carcinoide.

Elevacién de la presién intracraneal (estimulacion vagal).

gastrinoma esporddico. En la era previa a los anti-H,, las principales causas de
muerte dependian de las complicaciones de la enfermedad ulcerosa (hemorra-
gia digestiva y perforacién). De modo, que es preciso en la mayoria de los pao-
cientes un adecuado control de la secrecién géstrica, por medio de IBP, de for-
ma indefinida. De hecho, estos enfermos acudirén al servicio de urgencias por
la complicaciones derivadas de la hipersecrecién acida como primera manifesta-
cién de la enfermedad, por administrarse una dosis insuficiente de antisecreto-
res, o bien por presentar otro proceso que interfiera con la administracién oral
de medicacién (gastroenteritis, pancreatitis, procesos quirirgicos, efc.) siendo im-
prescindible la administracién parenteral de IBP. Por lo tanto, el objetivo en estos
pacientes es ajustar la dosis de antisecretores de tal forma que permitan aliviar
la sintomatologia, cicatrizar las lesiones y prevenir la apariciéon de complicacio-
nes. El esomeprazol, con su mayor potencia antisecretora, podria mostrar un be-
neficio tedrico y recientemente se ha aprobado su indicacién en estos pacientes.

PREVENCION Y TRATAMIENTO DE LAS LESIONES Y SiNTOMAS PRODUCIDOS
POR LOS AINE

La gastropatia por AINE constituye el efecto secundario farmacolégico mas
frecuente a nivel mundial. Asi, en un 10-20% de los pacientes presentan sinto-
mas dispépticos, lesiones ulcerosas en el 15-20% y complicaciones graves (he-
morragia o perforacién) 1-4% casos por afo (14). Los factores de riesgo para
sufrir una Olcera péptica o complicaciéon quedan expuestos en la Tabla 3. Los
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— Tabla 3

Factores de riesgo establecidos para complicaciones asociadas al consumo
de AINE

Historia ulcerosa péptica.

Administracién de dosis elevadas o asociacién de mas de un AINE.
Administracién simultdnea de corticosteroides.

Administracién simultdnea de anticoagulantes.

Edad avanzada.

Patologia sistémica grave concomitante.

IBP, dada su efectividad y tolerancia, son hoy en dia los farmacos de eleccién
en la prevencién y tratamiento de lesiones gastroduodenales inducidas por los
AINE. En estudios publicados en los Gltimos afos los IBP muestran un mayor ali-
vio sinfomdtico, una reduccién del desarrollo de Ulceras o erosiones y su cicatri-
zacién una vez desarrolladas, incluso si continda la administracién del AINE. En
estudios recientes se ha comprobado que la administracién de esomeprazol 20
y 40 mg/dia fue eficaz en pacientes de alto riesgo (edad > 60 afios y/o histo-
ria ulcerosa previa) en la prevencién de lesiones ulcerosas (15), alivio sintométi-
co (16) y en la cicatrizacién de lesiones ulcerosas incluso si se continGa la admi-
nistracién de AINE (17). En mdltiples situaciones, bien por el estado clinico del
paciente o bien por no tolerar la medicacién por via oral, como sucede en los
enfermos postquirirgicos, se hace imprescindible el uso de estos farmacos por
via parenteral.

La administracién de aspirina (AAS) a dosis bajas (= 325 mg diarios) para
la proteccién cardio o cerebrovascular estd ampliamente extendida, pero no
exenta de efectos secundarios gastrointestinales, especialmente si se asocia con el
uso concomitante de AINE, incrementdndose el riesgo de hemorragia digestiva
2-4 veces. No existen muchos datos para efectuar recomendaciones firmes en el
paciente que consume AAS a dosis bajas y no estd definida cudl es la mejor te-
rapia profilactica, aunque los datos disponibles sugieren que los IBP son altamen-
te efectivos. Existe frecuentemente, ademds, un dilema clinico de cémo manejar
al paciente que precisa tratamiento antiagregante y ha presentado episodio de
hemorragia digestiva secundario a la administraciéon de AAS o AINE. Aunque las
guias actuales (American College of Cardiology y American Heart Association)
recomiendan el uso de clopidogrel, los datos en la literatura demuestran la supe-
rioridad de AAS con esomeprazol 20 mg/dia o 20 mg/12h frente a clopidogrel
en los pacientes con historia de hemorragia digestiva secundaria a AAS (18,19).
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En un estudio realizado en nuestro pais y publicado recientemente (20) los IBP
mostraban una reduccién del riesgo de hemorragia en aquellos pacientes con in-
gesta de AINE, AAS y agentes antiplaquetarios diferentes de la aspirina, pero sin
demostrar dicha proteccién con el uso de anticoagulantes.

PROFILAXIS DE LA ULCERA DE ESTRES

La principal caracteristica de la Ulcera de estrés es su relacién con la enfer-
medad sistémica grave (sepsis, quemados, politraumatizados, fallo multiorgénico,
traumatismo craneoencefdlico), apareciendo especialmente en las regiones proxi-
males (fundus y cuerpo) géstricas. La aparicién de HDA clinicamente importante
sucede en el 0,6-3% de estos enfermos, incrementado la mortalidad por 5 frente a
los pacientes sin esta complicacién. La ventilacién mecénica (>48 horas) y la coo-
gulopatia son los factores de riesgo més importantes para la apariciéon de Olcera
de estrés, incrementdndose el riesgo 16 y 4 veces respectivamente, recomenddn-
dose especialmente la profilaxis en este subgrupo de pacientes. Ademas de la
adecuada estabilizacién de los pacientes, la profilaxis de la Olcera de estrés me-
diante farmacos antisecretores ha sido recomendada tradicionalmente para la pre-
vencién de la HDA. No obstante, Gnicamente en los traumatismos craneales y sep-
sis se ha podido evidenciar una hipersecrecién acida. Aunque, el factor
fundamental desencadenante es el deterioro de la barrera mucosa géstrica, condi-
cionado por la disminucién del flujo vascular, aumenta su susceptibilidad la accién
del 4cido agravando o perpetuando la apariciéon de lesiones. De esta manera, la
supresion de la secrecién dcida disminuye el riesgo de aparicién de Ulcera de es-
trés. Estudios clinicos, aunque con escaso nimero de pacientes, han mostrado que
los IBP pueden ser seguros, eficaces y superiores a los anti-H,, tanto en su adminis-
tracién oral por sonda nasogéstrica o intravenosa (21,22). A pesar de trabajos re-
lacionando el uso de antisecretores con la aparicién de neumonia nosocomial, no
ha podido demostrarse su vinculo en un metaandlisis reciente (23). No obstante, es
necesario la realizacién estudios clinicos, dada la ausencia de trabajos con un
amplio nimero de pacientes y la posible asociacion entre la elevaciéon del pH gas-
trico y el desarrollo de infecciones producto de la colonizacién bacteriana del tu-
bo digestivo: neumonia por aspiracién y diarrea por Clostridium difficile (24).

PROFILAXIS DE LA NEUMONIA POR ASPIRACION

Determinados pacientes, debido a su situacién o patologia, requieren una
intervencién quirirgica. Durante la induccién anestésica, la aspiracién del conte-
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nido géstrico puede dar lugar a complicaciones como la neumonia aspirativa,
influenciado principalmente por el pH y contenido gastrico (25). El tratamiento
con IBP ha demostrado la disminucién del contenido géstrico y la elevacién de
su pH. Por lo tanto, la utilizacién de IBP intravenosos de forma perioperatoria fa-
cilita la induccién de la anestesia urgente y ayuda a disminuir la posibilidad de
aparicién del sindrome de aspiracién acida.
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Caracteristicas de los diferentes IBP
intravenosos

xisten actualmente comercializados en nuestro pais tres IBP para uso intra-

venoso: omeprazol, pantoprazol y esomeprazol. El esomeprazol ha sido

el tltimo en autorizarse en mayo de 2004, a dosis de 40 mg, para su ad-
ministracién en perfusién o inyeccién intravenosa. La administracién en perfusién
previa reconstitucién del preparado debe realizarse en 10-30 minutos, mientras
que en inyeccién se administrard durante un periodo, al menos, de 3 minutos. El
producto debe emplearse inmediatamente desde el punto de vista microbiolégi-
co; no obstante, el preparado posee una estabilidad quimica y fisica, con un
periodo de validez tras la reconstituciéon de 12 horas a 302 C.

Los diferentes IBP comparten similitudes estructurales y el mecanismo de ac-
cién, mostrando todos ellos una eficacia y tolerancia equivalente a su formula-
cién oral. Todos los IBP a dosis terapéuticas se han mostrado seguros, son bien
tolerados por los pacientes, han demostrado una incidencia de acontecimientos
adversos baja y éstos, ademds, suelen ser leves y transitorios, sin encontrar relo-
cién entre la dosis y la incidencia de cualquier acontecimiento adverso. Los
efectos adversos mds frecuentes son la cefalea, la diarrea y el dolor abdominal.
Estos farmacos solo se encuentran contraindicados si el paciente posee hipersen-
sibilidad a alguno de los componentes de su formulacién, a los benzimidazoles
o al atazanavir y deben emplearse con cautela en los pacientes con enferme-
dad hepdtica severa (Child-Pugh C). No es necesario ajustar la dosis en pacien-
tes ancianos, con alteraciones renales o con alteraciones leves o moderadas de
la funcién hepética (Child-Pugh A o B). La incidencia de interacciones entre los
IBP con oftros farmacos es baja, siendo las correspondientes a los antagonistas
de la vitamina K las més frecuentes, siendo similares entre todos los IBP, lo que
indica un efecto de clase. Se ha evaluado su posibilidad para la interaccién con
farmacos metabolizados por el CYP2C19 (diazepam, carbamacepina, fenitoina,
citalopram), inhibiendo su metabolismo, pero sin aparente relevancia clinica,
con frecuencias inferiores al 0,1-0,2 por milléon de prescripciones (26), aunque
en deferminados casos se aconseja una estrecha monitorizacién. Ademds, se su-
pervisard la administracién de férmacos cuya absorcién dependa de las modifi-
caciones del pH intragdstrico, reduciéndose la absorciéon de farmacos como la
tiroxina, calcio, sales de hierro, ketoconazol o farmacos antiretrovirales como el
atazanavir y ritonavir, o incrementédndose la absorcién de ofros como la digoxi-
na, nifedipino, furosemida y acido acetilsalicilico. En las mujeres lactantes se de-
cidird si suspender la lactancia o interrumpir el tratamiento. Aunque en los estu-
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dios en animales no se han obtenido pruebas de anomalias fetales, no se han

realizado ensayos bien controlados en mujeres embarazadas (Categoria B, ex-

cepto omeprazol que es categoria C); por tanto, el farmaco sélo se utilizard du-

rante el embarazo si resulta claramente necesario (27).

Sin embargo, el esomeprazol presenta ciertas ventajas frente al resto de

IBP intravenosos por sus propie-
dades farmacocinéticas, su bio-
transformacién mds lenta y supe-
rior biodisponibilidad, que le
permiten producir una reduccién
més répida, potente y prolonga-
da del 4cido en comparacién
con el resto de los IBP, mante-
niendo un pH gdstrico por enci-
ma de 4 un mayor nimero de
horas a lo largo del dia, siendo
significativamente mayor que el
resto de IBP a dosis habituales
(Figura 2) (28). Estas caracteris-
ticas se traducen en una menor

Esomeprazol
40 mg/dia

Rabeprazol,
20 mg/dia

Omeprazol,
20mg/dia

Lansoprazol,
30 mg/dia

Pantoprazol,
40 mg/dia

***p=0,001vs
rabeprazol

p <0,0001 vs
lansoprazol,
omeprazol y
pantoprazol

1 1 1
5 10 15

Tiempo pH intragdstrico >4 horas

Control del acido de los diferentes IBP (28).

variabilidad interindividual con una respuesta clinica mas predecible y, por lo
tanto, un mejor control de la secrecién acida. En los ensayos clinicos realiza-

dos, el tratamiento con 40 mg de esomeprazol demostré significativamente un

mayor control dcido y mantener un pH>4 durante més de 12 h en un porcen-

taje superior de pacientes frente a 30 mg de lansoprazol, 20 mg de omepra-

zol, 20 mg de rabeprazol y 40 mg de pantoprazol tras 5 dias de tratamiento

(29) (Figura 3). Ademds, el eso-
meprazol intravenoso, en perfu-

sion o inyeccién, posee una acti-
vidad antisecretora similar a su
formulacién oral, pero ofrece un
control superior y més rapido en
comparacién con los IBP disponi-
bles en formulacién intravenosa:

omeprazol y pantoprazol (6,30,31)
(Figuras 4, 5 y 6).

Eso/Lanso Eso/Rabe Eso/Ome Eso/Panto

Porcentaje de pacientes con pH>4 durante mas de 12 h

tras 5 dias de tratamiento (29).
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.Media pH Dia1
primeras 4 horas

- Esomeprazol 40 mg i.v.

Pantoprazol 40 mgi.v.

- Linea basal

2 3
Tiempo despues de la dosis (horas)

Comparacion entre esomeprazol y pantoprazol intravenosos. Rapidez de
accion en las primeras 24 horas (30).

Ml Pantoprazol
Dia 5/24h

E Esomeprazol

Dia 1/24h BRER

*** 120,001

Dia 1/0-4h

10 15 20

Tiempo intragastrico pH>4 (horas)

Comparacion entre esomeprazol y pantoprazol intravenosos en mantener el
pH intragdstrico por encima de mas de 4 horas (30).

N
o

-
(4]

. Omeprazol 40 mgi.v.

- Esomeprazol 40 mg i.v.

(93]

Secrecién acido-PAO mmol/h
>

jad

Tiempo (horas)

Comparacion entre esomeprazol y omeprazol intravenoso en el control de
acido (6).
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GConclusiones

n resumen, la disponibilidad de IBP en su formulacién parenteral es de

gran utilidad en el manejo de determinadas enfermedades relacionadas

con el 4cido o sus complicaciones. En ocasiones se hace necesario en
aquellos pacientes que, precisando una inhibicién de la secrecién 4cida, no
pueden o deben tomar su medicacién por via oral, bien por su situacién clinica
o por intolerancia digestiva. Estas situaciones incluyen el tratamiento de la enfer-
medad por reflujo y sus complicaciones, la patologia ulcerosa complicada con
hemorragia u obstruccion, el sindrome de Zollinger-Ellison, el tratamiento y profi-
laxis de las lesiones por AINE, asi como la prevencién de las Glceras por estrés
y la neumonia aspirativa. No obstante, son necesarios mds estudios y la realiza-
cién de guias clinicas para determinar con claridad la utilidad y eficacia de los
IBP intravenosos en cada una de las indicaciones comentadas. Entre los IBP co-
mercializados en formulacién parenteral, el esomeprazol proporciona un mayor
control del pH intragdstrico, determinando una inhibicién acida potente vy, por lo
tanto, un mejor control de la secrecién acida.
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