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Introducao: A crenca de que o uso de Inibidores de Bomba de
Prétons (IBPs) apresenta baixo risco de toxicidade, resultou em
um aumento significativo na sua prescricdo em nivel mundial,
esse fator juntamente com a baixa divulgacao de orientagoes, tém
contribuido para o aumento das indicacoes desnecessdrias de ini-
bidores de bomba de prétons em nivel hospitalar, principalmente
para profilaxia. Objetivo: Analisar a utilizagdo dos inibidores de
bomba de préotons em pacientes internados nas enfermarias de
clinica médica de um Hospital Universitério, visando avaliar suas
indicagdes, tempo de uso, efeitos adversos e impacto financeiro
gerado pelo uso inadequado. Métodos: Foram analisados pron-
tudrios de pacientes que estiveram internados nas enfermarias
de clinica médica do Hospital Municipal Universitario de Taubaté
(HMUT) durante os meses de maio a julho de 2020. As indicagoes
adequadas do uso de inibidores de bomba de prétons foram ba-
seadas em diretrizes internacionais do American Journal of Gas-
troenterology e do American Society of Health-System Pharmacy.
Resultados: Identificamos que 297 pacientes (79,6%) usaram
inibidores de bomba de prétons em algum momento da interna-
¢do. O uso desse medicamento foi adequadamente prescrito em
49,8% dos casos. Foi encontrado maior prevaléncia de pneumonia
e diarreia nos pacientes que fizeram uso de inibidores de bomba
de prétons a longo prazo. O custo anual associado as prescricoes
indevidas foram de R$24.736,40. Conclusdao: Observamos alta
prevaléncia de indicagdes incorretas dos inibidores de bomba de
prétons em ambiente hospitalar, ocasionando gasto desnecessa-
rio e possiveis complicagoes. Faz-se necessario, portanto, elabo-
racdo de novos protocolos e maior rigidez nas indicacoes desses
medicamentos no Hospital Municipal Universitario de Taubaté.

Descritores: Inibidores da bomba de prétons; Ulcera péptica he-
morragica; Antiulcerosos/administracdo & dosagem; Prescricao
inadequada/efeitos adversos; Prescricdes de medicamentos/es-
tatistica e dados numéricos; Custos e andlise de custo
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ABSTRACT

Introduction: The belief that the use of Proton Pump Inhibitors
(PPIs) presents a low risk of toxicity, resulted in a significant in-
crease in its prescription worldwide, this factor combined with
the low disclosure of guidelines, have contributed to the increase
in unnecessary indications of at the hospital level, especially for
prophylaxis. Objective: To analyze the use of proton pump inhi-
bitors in patients hospitalized in the medical clinic wards of a
University Hospital, in order to evaluate their indications, time of
use, adverse effects and financial impact generated by inadequate
use. Methods: Medical records of patients who were admitted at
the Municipal University Hospital of Taubaté during the months
of May to July 2020 were analyzed. The appropriate indications for
the use of proton pump inhibitors were based on the internatio-
nal guidelines of the American Journal of Gastroenterology and
the American Society of Health-System Pharmacy. Results: We
identified that 297 patients (79.6%) used proton pump inhibitors
at some point in hospitalization. The use of this drug was ade-
quately prescribed in 49.8% of the cases. A higher prevalence of
pneumonia and diarrhea was found in patients who used proton
pump inhibitors in the long term. The annual cost associated with
undue prescriptions was R$24,736.40. Conclusion: We observed
a high prevalence of incorrect indications of proton pump inhibi-
tors s in the hospital environment, causing unnecessary expenses
and possible complications. It is necessary, therefore, the elabo-
ration of new protocols and greater rigidity in the indications of
these drugs at the Municipal University Hospital of Taubaté.

Keywords: Proton pump inhibitors; Peptic ulcer hemorrhage;
Anti-ulcer agents/administration & dosage; Inapropriate pres-
cribing/adverse effects; Drug prescription/statistics & numerical
data; Costs and cost analysis
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INTRODUCAO

Os inibidores de bomba de prétons (IBP) sdo pro-
farmacos que exigem ativacdo em meio acido ligando-se
de modo covalente a grupos sulfidrila na bomba H+/
K+/ATPase, inativando-a irreversivelmente. Esses me-
dicamentos suprimem a secre¢io de acido gastrico por
meio de inibi¢do especifica da enzima H + /K+ -ATPase
na superficie secretora da célula parietal gastrica. Em-
bora haja diferengas farmacocinéticas, todos os repre-
sentantes dessa classe sao similares entre si, reduzindo
em até 95% a producéo diaria de dcido géstrico.””

Observa-se que a porcentagem de pacientes que re-
cebem IBP aumenta proporcionalmente com o nimero
de medicamentos prescritos, sendo mais frequente em
idosos.”) A ampla prevaléncia de doengas gastrointes-
tinais associadas as descri¢oes da eficacia dos IBPs na
protecdo gastrica e a crenca de que o uso dessa classe de
medicamentos apresenta baixo risco de toxicidade re-
sultou em um aumento significativo na sua prescricéo,
esses fatores, juntamente com a baixa divulgacdo de
orientacoes sobre seu uso correto, tém contribuido para
o aumento das indicacdes desnecessarias de IBP nas
internagdes, principalmente como profildtico.®

E de suma importéncia avaliar a necessidade do uso
de IBPs, visto que existem complicacdes relacionadas ao
uso desses farmacos, como o risco duas vezes maior de
adquirir pneumonias, e também uma propensio para
adquirir doengas relacionadas ao Clostridium difficile™.
Uma vez que sdo poucos os relatos disponiveis na litera-
tura brasileira sobre o uso apropriado dos IBPs fora da
unidade de terapia intensiva, conduzimos um estudo
em um hospital universitario a fim de analisar sua ade-
quacédo e os impactos financeiros associados.

METODOS

Trata-se de um estudo transversal, observacional e
retrospectivo realizado nas enfermarias de clinica mé-
dica do Hospital Municipal Universitario de Taubaté
(HMUT), no estado de Sido Paulo. A obtencéo de consen-
timento informado néo foi necessaria visto que o estudo
se baseou apenas na observacdo do processo clinico e
terapéutico dos pacientes.

Foram analisados prontudrios de pacientes com idade
superior a 18 anos consecutivamente, que estiveram in-
ternados nas enfermarias do servico de clinica médica
do HMUT, nos periodos de maio, junho e julho de 2020.
O critério de exclusao foi caracterizado pelos questiona-
rios preenchidos de forma incompleta ou inadequada.

Foram consideradas indicacdes adequadas ao uso
dos IBP para tratamento de comorbidades: tratamento
da doenca ulcerosa péptica (DUP), tratamento da doenca
do refluxo gastroesofdgico (DRGE), tratamento das ul-

ceras pépticas (DUP) secundarias a Sindrome de Zollin-
ger-Ellison, Esofago de Barrett , hemorragia digestiva
alta ou outras situagdes condizentes com estudos do
American Journal of Gastroenterology® e para profilaxia
de tlcera, conforme as diretrizes internacionais do Ame-
rican College of Gastroenterology e do American Society
of Health-System Pharmacy.©

A coleta dos dados ocorreu de forma online por
meio do link do protocolo do Google Forms através de
dados disponibilizados no sistema de gerenciamento do
Hospital Municipal Universitario de Taubaté.

O Indice de Comorbidades de Charlson (ICC) foi
calculado a partir dos dados coletados no momento da
admissdo dos pacientes. Esse indice foi desenvolvido
para padronizar a avaliagdo de comorbidades e a mor-
talidade por qualquer causa em um ano.”

Os registros das farmadcias foram levantados com o
intuito de diferenciar as formas administradas de IBP
(oral e venosa) e a respectiva duracéo, além de possibili-
tar a andlise dos custos associados ao uso indevido des-
ses medicamentos.

Os dados foram analisados por meio do software
Statistical Package for the Social Sciences. Inicialmente
foram empregadas estatisticas descritivas para carac-
terizacdo da amostra através do Microsoft Excel. Na
sequéncia foram adotadas estatisticas inferenciais para
verificar as correlacdes entre os construtos por meio de
Correlacdo de Pearson, Teste Qui-quadrado, potencial
explicativo por meio de analise de regressio linear com
método e possiveis diferencas de médias em funcio das
variaveis demograficas.

RESULTADOS

Em um total de 373 prontuarios analisados, iden-
tificamos que 50,6% eram do género masculino, com
uma média de idade de 60 anos. O tempo médio de in-
ternacédo foi de 8,41 dias (+ 6,8). A doenca cardiovas-
cular foi um dos motivos de internacdo predominante.
Na tabela 1 encontram-se os dados demogréficos e cli-
nicos da populac¢éo analisada.

O Indice de Comorbidades de Charlson (ICC) teve
como valor mediano de 2,12. A correlagdo entre o ICC e
o uso do IBP néo foi estatisticamente significante, tendo
o p=0,8757 (dados ndo demonstrados).

Em relacao ao uso de IBP, identificamos que 297 pa-
cientes (79,6%) usaram IBP em algum momento da in-
ternacdo e 77,1% destes, utilizaram durante todo o tem-
po em que ficaram internados. A andlise das indica¢des
de uso do IBP se mostrou adequada em 49,8% dos casos,
sendo que destes, 128 pacientes ou 86% utilizaram para
a profilaxia de tlcera, e 20 (14%) para tratamento de co-
morbidade. Naqueles que tiveram indicagédo para profi-
laxia, 86 (67%) foram para doenca ulcerosa péptica e 42
(33%) para tlcera de estresse. (Tabela 2).
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Sobre os efeitos colaterais relacionados ao uso pro-
longado de IBP foi observado que dos 35 pacientes que
fizeram o uso de IBP por um tempo maior ou igual a 11
dias, correlacionou-se com a presenca de diarreia em
20% (p=0,0018) e de pneumonia foi de 25,7% (p=0,0005)
(Tabelas 3 e 4).

Tabela 1. Dados demograficos e clinicos

Dados demograficos

Idade* 60,8 anos
Género
Masculino 50,67%
Feminino 49,33%
Dados clinicos
Charlson** 212
Tempo de Internacao (dias) * 8,41dias + 6,7
Principais Motivos de Internacao:
Doenca Cardiovascular 14,25%
Infeccao do Trato Urinario 12,10%
Distirbio Sanguineo 11,83%
Doenca Infectocontagiosa 9,95%
Pneumonia 9,95%
Tempo de uso de IBP (dias)** 7,98+ 7,8
Indicacao correta de IBP 49,83%
* média; ** média * desvio padrao.
Tabela 2. Analise da utilizacao correta dos IBPs
Tiveram indicacao correta, sendo para:
Profilaxia 128 86,5%
Tratamento de comorbidades 20 13,5%
TotalL 148 100,0%
Tiveram indicacao correta de IBP, para profilaxia de:
Doenca ulcerosa péptica 86 67,2%
Ulcera de estresse 42 32,8%
Total 128 100,0%

Tabela 3. Correlacao entre tempo de uso de IBP e PNM
Tempo de uso de IBP Apresentou PNM Nao apresentou PNM

até 10 dias 19 199
11 dias ou mais 12 37
P* 0,0018

* teste Qui quadrado

Tabela 4. Correlacao entre tempo de uso de IBP e diarreia

Tempo de uso . A = S
p Apresentou diarreia Nao apresentou diarreia

de IBP

até 10 dias 123 124
11 dias ou mais 25 24
B 0,0005

* teste Qui quadrado
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Por fim, fizemos uma analise de custo gerado pelas
prescri¢des indevidas dos IBPs e pela escolha incorreta
das vias de administracéo. Estima-se que o custo asso-
ciado com a profilaxia inapropriada foi de R$6184,10
nos 3 meses do estudo, sendo R$171,60 referente ao
omeprazol 40mg comprimido para uso em via oral; e a
quantia majoritdria de R$6012,50 referente ao omepra-
zol 40 mg ampola para uso endovenoso.

DISCUSSAO

Diretrizes bésicas afirmam que a profilaxia de dl-
cera de estresse ndo é recomendada para pacientes em
ambientes ndo Unidade de Terapia Intensiva (UTI) com
menos de dois fatores de risco para sangramento cli-
nicamente significativo, incluindo sepse, sangramento
oculto ou evidente por 6 ou mais dias, histéria de ulce-
racdo gastrica ou sangramento durante 1 ano antes da
admissdo, insuficiéncia hepatica, lesdo da medula espi-
nhal, hepatectomia parcial, lesdo térmica envolvendo
mais de 35% da superficie corporal area ou ferimento na
cabeca com pontuacdo de coma de Glasgow menor que
ouigual a 10.%)

Ao longo da pesquisa procuramos encontrar fatores
que justificassem o amplo uso de inibidores de bomba
de prétons em nossas enfermarias de clinica médica,
para isso utilizamos o indice de Charlson como um pre-
ditor de gravidade dos pacientes e o relacionamos com
o uso de IBP, no entanto ndo encontramos correlagédo
estatisticamente significante entre eles, corroborando
com a hipétese de que néo existiu um critério de selecio
legitimo para a prescricdo do IBP.

Observamos que, 79,6% dos pacientes internados
em nosso servico no periodo analisado, fizeram uso de
IBP. Apesar do alto indice de prescri¢do de IBP, mais da
metade dos pacientes internados (50,2%) fizeram o uso
deste medicamento de forma indevida, sem justificativa
embasada na literatura.*® Dados semelhantes tam-
bém foram encontrados em outro Hospital Universitario
Brasileiro, com 50,8% das indica¢des inadequadas.®
Porcentagens mais elevadas foram identificadas em
uma populagdo europeia com 81,2% de prescricoes ina-
dequadas.®

Ao analisarmos a associacdo do uso do omeprazol
com a presenca de pneumonia e diarreia, identifica-
mos que, o uso do omeprazol por um tempo maior ou
igual a 11 dias, apresentou correlagdo com a presenca
de diarreia em 20% e de pneumonia em 25,7%, ambos
com relevancia estatistica. Semelhante ao que encon-
tramos em nossa populacéio, os autores do estudo publi-
cado no Journal of American Medical Association,” que
identificaram que, os usudrios de supressores de acido
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(IBP e antagonistas de H2) tiveram taxas dobradas
de frequéncia de pneumonia em relacdo aos usudrios
que ndo fizeram o uso dessa droga. Da mesma forma,
existem evidéncias suficientes para sugerir que os IBPs
aumentam a incidéncia de diarreia por Clostridium di-
[ficile. Uma meta-andlise publicada no American Journal
Of Gastroenterology demonstrou um aumento de 65%
na incidéncia entre usudrios de IBP "s.!%

A andlise dos gastos economicos oriundos das pres-
cricOes inadequadas dos IBPS em nosso servigo, assu-
mindo um padrao anual de prescri¢cdes igual a quantifi-
cada durante os 3 meses analisados, pode ser estimada
em R$686,40 para omeprazol comprimido e R$24.050,00
para uso endovenoso, totalizando um custo anual de
R$24.736,40. Anadlise semelhante foi realizada em um
grande hospital tercidrio da Asia que estimou em um
ano, gasto de aproximadamente $120.000 com prescri-
¢oes inadequadas de IBPs.1V

Segundo o Jornal Europeu de Medicina Interna o
custo desse uso inadequado em nivel mundial tornou-se
alarmante e precisa ser controlado através do planeja-
mento de iniciativas educacionais que orientem médi-
cos generalistas e especialistas ao uso correto de IBP em
suas praticas didrias, de acordo com as diretrizes publi-
cadas mundialmente.'?

CONCLUSAO

O trabalho apresentou uma taxa elevada de prescri-
¢oes inadequadas de inibidores de bomba de prétons
em nosso servico, com uma correlacao significativa do
uso prolongado de IBP e a presenca de pneumonia e
diarreia. O prejuizo estd ndo s6 na presenca destas com-
plicacoes, mas também no impacto econoémico que esta
frequente pratica pode acarretar.

Protocolos e diretrizes sdo necessarias para melhor
prescricao de supressores acidos em pacientes nédo cri-
ticos, ndo s6 para beneficio do paciente, como também
para a instituicao de satide que o assiste.
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