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Resumen

Introduccion: La incidencia de Ulceras por estrés en pacientes en Unidades de cuidados intensivos (UCI) es
aproximadamente del 5 al 25%, y el sangrado gastrointestinal clinicamente significativo ocurre en solo 1-6%.
El uso de antidcidos de manera profilactica puede reducir la incidencia de sangrado gastrico en pacientes
criticos. Sin embargo, la terapia de supresidn acida (TSA) no es necesaria para todos los pacientes en la UCI, y
a menudo se prescribe de manera inapropiada.

Objetivo: Identificar los pacientes criticos que requieren profilaxis de Ulceras por estrés, seleccionar la
medicacién adecuada y minimizar el uso de profilaxis innecesaria. Algoritmo de profilaxis: Indicaciones
absolutas : ARM por mas de 48 horas; coagulopatia, o TP o aPTT &gt; 20% del control, TP o aPTT &gt;2 veces
del valor control, RIN&gt;1.5 o indicacién de anticoagulacion; antecedentes de Ulcera gastrointestinal o
sangrado dentro del afio anterior a la admisién a UCl y pacientes postquirurgicos de cirugia cardiaca (RACH>=
2 con tiempo de circulacion extracorpérea prolongada, prolongado clampeo adrtico y/o térax abierto,
inestabilidad hemodinamica, falla renal aguda). Indicaciones relativas: se indicara el uso de profilaxis si retne
2 factores riesgo o mas: - Falla organica; PIM3 &gt;10; Shock con riesgo de vida; tiempo quirurgico &gt; 3 hs;
politrauma; quemaduras (&gt;20% de la superficie corporal); pacientes trasplantados; pacientes con lesiones

de la médula espinal; neurocirugia y/o uso de AINES.
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Conclusiones Se identificaron qué clase de pacientes que estan internados en terapia intensiva pediatrica
deben recibir profilaxis de Ulcera por estrés y el tiempo de uso. Los farmacos de eleccién son los IBPs o la
famotidina. De esta manera se espera reducir el mal uso de estos farmacos.

Palabras claves: Ulcera gastrica, profilaxis, pediatria

Summary

Introduction: The incidence of stress ulcers in intensive care unit (ICU) patients is approximately 5% to 25%,
and clinically significant gastrointestinal bleeding occurs in only 1% to 6%. The prophylactic use of antacids
can reduce the incidence of gastric bleeding in critically ill patients. However, acid suppression therapy (AST)
is not necessary for all ICU patients and is often inappropriately prescribed.

Objective: To identify critically ill patients requiring stress ulcer prophylaxis, select appropriate medication,
and minimize unnecessary prophylaxis. Prophylaxis algorithm: Absolute indications: MAP for more than 48
hours; coagulopathy, or PT or aPTT >20% of control, PT or aPTT >2 times control, INR >1.5, or indication for
anticoagulation; History of gastrointestinal ulcer or bleeding within the year prior to ICU admission and post-
cardiac surgery patients (RACH = 2 with prolonged extracorporeal circulation time, prolonged aortic and/or
open chest cross-clamping, hemodynamic instability, acute renal failure). Relative indications: Prophylaxis will
be indicated if the patient meets two or more risk factors: - Organ failure; PIM3 >10; life-threatening shock;
surgical time >3 hours; multiple trauma; burns (>20% of body surface area); transplant patients; patients with
spinal cord injuries; neurosurgery and/or use of NSAIDs.

Conclusions: The class of patients admitted to pediatric intensive care should receive stress ulcer prophylaxis
and the duration of use were identified. The drugs of choice are PPIs or famotidine. This is expected to reduce

the misuse of these drugs.

Key words: gastric ulcer, prophylaxis, pediatrics

Definiciones

Ulcera por estrés: Lesiones cominmente superficiales que afectan principalmente la pared de la mucosa

géstrica y aparecen en horas a dias en pacientes criticos , luego de situaciones de estrés 1.

Sangrado gastrico evidente: Evidencia clinica de sangrado géstrico en forma de hematemesis, débito de la

sonda nasogastrica amarronado o sanguinolento (similar a borra de café), melena o hematoquecia #*
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Sangrado gastrico con “relevancia clinica”: Sangrado gastrico asociado a shock, descompensacidn

hemodindmica o que requiera transfusién o cirugia .

Introduccidn

El estrés puede generar dano difuso sobre la mucosa gastrica y sangrado gastrointestinal alto. Las lesiones
pueden ser de multiples tipos e incluyen erosién superficial, inflamacién severa, ulceraciones y perforaciones
gastricas 4,5,6.

Las lesiones inducidas por estrés son de causa multifactorial y surgen a partir de un disbalance entre
mecanismos protectores y lesivos de la mucosa. Las teorias incluyen sobre-secrecidn acida, reduccidn del
flujo sanguineo a nivel de la microcirculaciéon con inadecuada oxigenacion de la mucosa, sub-produccion de
moco gastrico y bicarbonato, e infeccién por Helicobacter pylori. Se ha visto que la isquemia y el acido gastrico
cumplen un papel fundamental en el desarrollo de Ulceras por estrés y sangrado gastrointestinal, un pH
géstrico por debajo de 2.5 es uno de los factores de riesgo para su desarrollo™*7,

La incidencia de ulceras por estrés en pacientes en Unidades de cuidados intensivos (UCI) es
aproximadamente del 5 al 25%, siendo estos datos muy dispares en la bibliografia consultada. Sin embargo,
se ha demostrado que el sangrado gastrointestinal clinicamente significativo ocurre en solo 1-6% de estos
pacientes, aunque las definiciones de este tipo de sangrado varian ampliamente entre los estudios. Dentro de
aquellos pacientes que tienen sangrado gastrointestinal clinicamente significativo, aproximadamente la mitad
lo desarrollan dentro de las primeras 24- 48 horas de su estadia en la UCI pero el tiempo desde el inicio del
evento hasta el diagnéstico suele ser mayor (10-14 dias)1. Este tipo de sangrado se ha asociado a mayores
tiempos de estadia en UCI, peores resultados clinicos y mayor mortalidad °; se ha visto que la mortalidad es
mayor en pacientes criticamente enfermos con sangrado gastrointestinal activo (48.5%) comparado contra
un 9,1% en no sangrantes por lo cual es importante su prevencion®.

El uso de antidcidos de manera profilactica y la alimentacién enteral temprana pueden reducir la incidencia
de sangrado géstrico en pacientes criticos®. Cuando el pH gastrico se eleva por encima de 3.5-4.0 |a frecuencia
de Ulceras por estrés y de hemorragia digestiva alta disminuye. Varios metaanalisis demuestran que el uso de
antagonistas H2 (anti H2) o inhibidores de la bomba de protones (IBP) reduce significativamente la incidencia
de Ulceras por estrés en pacientes criticos adultos 5,9,10. Sin embargo, la terapia de supresion acida (TSA) no
es necesaria para todos los pacientes en la UCI, y a menudo se prescribe de manera inapropiada. La TSA no
debe ser utilizada de forma rutinaria en pacientes criticos, salvo en aquellos que estén expuestos a factores
de riesgo, ya que no se ha comprobado el beneficio clinico asociado a su uso y puede incrementar el riesgo

de efectos adversos tales como neumonia asociada al ventilador (NAV) o infeccidn por Clostridium difficile
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1011 Se informd un aumento de incidencia de fractura de cadera, columna o mufeca relacionadas con

osteoporosis con la terapia con IBP.’

Objetivo
Identificar los pacientes criticos que requieren profilaxis de Ulceras por estrés, seleccionar la medicacion

adecuada y minimizar el uso de profilaxis innecesaria.

Algoritmo de profilaxis para tlceras por estrés en UCIP

En pacientes criticos, la presencia de factores de riesgo para sangrado gastrointestinal clinicamente

significativo determinaran la necesidad de profilaxis de Ulceras por estrés’.

Los factores de riesgo con indicacién absoluta de profilaxis de Ulcera por estrés son falla respiratoria

(asistencia respiratoria mecanica -ARM- por mas de 48hs) y coagulopatia. En los pacientes sin estos factores

de riesgo la incidencia de sangrado gastrointestinal clinicamente significativo es del 0.1% incrementandose a

3.9% en aquellos que solo cumplen uno de los criterios absolutos. A su vez hay otros factores que incrementan

la probabilidad de tener sangrado gastrointestinal por estrés. La acumulacién de factores de riesgo

incrementa las probabilidades de sangrado®

Indicaciones absolutas 41012

1. ARM por mas de 48 horas.

2. Coagulopatia (plaquetas <50.000/uL o TP (tiempo de protrombina) o aPTT (tiempo de tromboplastina
parcial activado)> 20% del control, TP o aPTT >2 veces del valor control, RIN>1.5) o indicacion de
anticoagulacion.

3. Antecedentes de Ulcera gastrointestinal o sangrado dentro del afio anterior a la admisién a UCI.

4. Pacientes postquirurgicos de cirugia cardiaca (RACH (Risk Adjustment for Congenital Heart Surgery)
> 2 con tiempo de circulacién extracorpérea prolongada, prolongado clampeo adrtico y/o térax

abierto, inestabilidad hemodinamica, falla renal aguda).*

Indicaciones relativas. Se indicard el uso de profilaxis si reine 2 factores riesgo o méas »610.11,12.13,14,
5. Falla orgénica:
a. Falla respiratoria.
b. Falla renal (aumento del valor de la creatinina sérica mas de 2 veces para el limite de la edad,

o aumento al doble de la creatinina basal).
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11.
12.
13.
14.

c. Falla neuroldgica (traumatismo encéfalo craneano (TEC) grave o Glasgow <11).
d. Falla hepatica .
e. Posquirurgico de hepatectomia parcial.*

PIM3 (indice pediatrico de mortalidad) >10.

Shock con riesgo de vida.

Tiempo quirudrgico > 3 hs*

Politrauma.

. Quemaduras (>20% de la superficie corporal).

Pacientes trasplantados en UCI (post trasplante inmediato y crénicos).
Pacientes con lesiones de la médula espinal.
Neurocirugia.*

Uso de AINES.

*Se considera el tiempo de estrés postquiruargico (POP), hasta 48 hs luego de la cirugia.

Se recomienda

1.
2.
3.

Discontinuar la terapia en pacientes que no presenten dos o mas factores de riesgo.
No indicar profilaxis en pacientes que utilizan corticoides a altas dosis por cortos periodos de tiempo.
Considerar suspender la proteccidén gastrica en pacientes en ARM que estén recibiendo nutricién

enteral y no presenten otros factores de riesgo.

Dosis de medicamentos utilizados: Omeprazol (or,ev): Dosis: Pediatria: 0,5-2 mg/kg/dia c¢/24 hs. Dosis

maxima: 20 mg/dia.Adultos: 20 mg cada 24 hs. No necesita ajuste en falla renal.

Famotidina (or): Dosis: Pediatria: 0,5 mg/kg/dosis c/12 hs. Dosis maxima: 20 mg c/12hs. Adultos: 20 mg cada

12 hs. Ajustar dosis en falla renal.

Recomendamos administrar la proteccidn gastrica por via oral, una vez tolerada la alimentacién enteral.

Para dieta cetogénica utilizar omeprazol mups, debido a que no aporta hidratos de carbono. Indicar ranitidina

endovenosa SOLO para pacientes que tienen contraindicado omeprazol, debido a la alerta internacional de

retiro del mercado de la misma.
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Indicaciones absolutas

1. ARM por méas de 48 h.

Coagulopatia (plaguetas < 50000/uL 6 TP 6 aPTT) > 20%

3. Antecedentes de (lcera gastrointestinal o sangrado dentro del afio anterior ala
admision a UCI.

4, Pacientes post-gx de cirugia cardiaca RACH >2 con tiempo de circulaciéon
extracorporea prolongada, prolongado clampeo aortico y/o tdrax abierto,
inestabilidad hemodinamica, falla renal aguda

I

Figura 1: Indicaciones absolutas de profilaxis de ulcera por estrés en UCIP

Indicaciones relativas

Indicar si retinen 2 factores de riesgo o mas

1 Fallaorganica:
a  Fallarespiratoria.
b Falla renal (aumento del valor de la creatinina sérica mas de 2 veces para el limite de la edad, o aumento al doble
de lacreatinina basal).
< Fallaneurolégica (TEC grave o Glasgow <11).
o Fallahepatica.
e Posquirdrgico de hepatectomia parcial*
PIM3 >10.
Shock con riesgo de vida.
Tiempo quirtrgico > 3 hs*®
Politrauma.
Quemaduras (>20% de |a superficie corporal).
Pacientes trasplantados en UCI (post trasplante inmediato y crénicos).
Pacientes con lesiones de la médula espinal.
Neurocirugia*
1 UsodeAINES.

© @ N e e wN

*Considerar el tiempo de estrés POP hasta 48 hs luego de la cirugia.

Figura 2: Indicaciones relativas de profilaxis de Ulcera por estrés en UCIP

Recomendaciones generales

1. Discontinuar la terapia en pacientes que no presenten dos o més factores de
riesgo.

2. No indicar profilaxis en pacientes que utilizan corticoides a altas dosis por
cortos periodos de tiempo.

3. Considerar suspender la proteccién gastrica en pacientes en ARM que estén
recibiendo nutricién enteral y no presenten otros factores de riesgo.

4. Administrar la proteccién gastrica por via oral, una vez tolerada la alimentacién

enteral.

5. Paradieta cetogénica utilizar omeprazol mups, debido a que no aporta hidratos
de carbono.

6. Indicar ranitidina endovenosa SOLO para pacientes que tienen contraindicado
omeprazol.

Figura 3: Recomendaciones generales
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Farmacos utilizados para la profilaxis

Inhibidores de la bomba de protones

Los IBP son mads potentes que otros medicamentos en incrementar el pH gdstrico y mantenerlo por encima
de 5 debido a su mecanismo de accidn y porque ademads poseen un efecto mas duradero por ejercer un efecto
permanente sobre las células parietales sin mostrar tolerancia anti-secretora acida®*°.

Los IBP son compuestos basicos con un pKa alrededor de 4.0 que se activan cuando el pH del medio estd por
debajo de su pKa. Después de la administracidn oral, los IBP se absorben como profarmacos en el intestino
delgado y entran en las células parietales gastricas desde donde alcanzan los canaliculos extracelulares. En
este sitio, debido al medio 4acido, se transforman en la forma activa que se une selectiva e irreversiblemente
al intercambiador de hidrégeno/potasio ATPasa (H+/K+ATPasa). La formacion de puentes disulfuro entre el
IBP y los residuos de cistina de la subunidad alfa de la ATPasa producen una inhibicidn de la secrecion acida
basal y generada por estimulos de hasta 36 hs. Esta inhibicion es dosis dependiente, se ha visto que los IBP
pueden inhibir las células parietales con una dosis en bolo intravenoso. Sin embargo, la duracién de la
inhibicidn de la secrecién acida depende del drea bajo la curva de la droga (concentracidn plasmatica - tiempo
dependiente)'®%. No se ha evidenciado tolerancia con el uso de los IBP probablemente porque bloquean la
etapa final de la secrecidn acida. Sin embargo, existen trabajos en donde se evidencia que el uso de IBP (a
corto y largo plazo) puede generar un efecto rebote provocando hipersecrecidn acida, acidez y dispepsia luego
de la supresidn del tratamiento.?°

Se recomienda el uso de IBP por sobre el resto de la medicacidn anti ulcerosa mencionada (antiH2, sucralfato)
debido al efecto mds potente sobre la inhibicién de la secrecién acida, poca tolerancia y baja incidencia de
efectos adversos. Utilizar la dosis minima efectiva durante el menor tiempo posible. Re evaluar su uso en el
caso de que se presenten interacciones de relevancia clinica con otros fdrmacos y tener en cuenta el efecto

rebote luego de su supresion.

Antagonistas H2

Su mecanismo de accién se basa en la unién del farmaco al receptor de histamina en la célula parietal,
generando un bloqueo competitivo y reversible del mismo. De esta manera inhibe la secrecién de acido
gastrico basal y generada por estimulos; reduce la concentracién de hidrogeniones y el volumen gdstrico.18
Un riesgo relacionado al uso de antiH2 es el desarrollo de tolerancia, se ha descrito que la misma puede
generarse luego de tan solo 7 dias de tratamiento, con una eficacia reducida contra la secrecion de acido
nocturna y producida por estimulos. No se ha establecido la relevancia clinica de la tolerancia pero la misma

puede contribuir a la mala respuesta clinica antiH2 en algunos pacientes con enfermedad ulcerosa. La
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supresion del tratamiento con antagonistas H2 también se asocia a hipersecrecién acida rebote, que puede
ocurrir después del cese de uno a nueve meses de terapia con antiH2. Se han observado aumentos en la
secrecién acida nocturna y en la respuesta secretora acida a una comida. La magnitud del rebote parece
reflejar el grado y duracién de la inhibicién secretora. 2°

Recomendamos el uso de antagonistas H2 para prevencién de Ulceras por estrés sélo en pacientes que tengan
el omeprazol contraindicado 6 presenten interacciones de relevancia clinica entre omeprazol y otras drogas.
En diciembre de 2020 la Administracién Nacional de Medicamentos, Alimentos y Tecnologia Médica (ANMAT)
ordend la supresiéon preventiva del uso y comercializacién de todas las especialidades medicinales que
contengan ranitidina en formas farmacéuticas orales debido a la deteccidn de una impureza: N-
Nitrosodimetilamina (NDMA), en niveles superiores a los establecidos, que posee actividad carcinogénica.
Debido a esta alerta y sumado a que agencias reguladoras internacionales como la Espafiola (AEMS) también
han quitado del mercado las formas farmacéuticas endovenosas con ranitidina, sugerimos utilizar con

precaucién dicho principio activo.

Sucralfato

El sucralfato es un polisacdarido sulfatado que forma un complejo con hidréxido de aluminio. Previene el dafio
mucoso agudo inducido quimicamente y cura las ulceras crénicas formando un tapiz protector sobre la zona
dafiada sin alterar la secrecién de acido gastrico y pepsina. Al igual que los antidcidos que contienen aluminio,
el sucralfato estimula la angiogénesis y la formacién de tejido de granulacidén; también se une al tejido
lesionado, estimulando la liberacidn de factores de crecimiento y reduciendo la llegada de 4cido gastrico y
pepsina a la zona lesionada. En relacidn a sus efectos adversos debe tenerse en cuenta que su uso crénico en
pacientes criticos conlleva un riesgo aumentado de toxicidad por acumulacién de aluminio. El riesgo se
incrementa en pacientes con fallo renal. Los informes de casos sugieren que el sucralfato puede contribuir a
la formacién de bezoares esofagicos y gastrointestinales, especialmente cuando se administra junto con
alimentacién enteral en pacientes con trastornos de la motilidad.1 A su vez, no se recomienda administrar el
medicamento por sonda nasogastrica debido al alto riesgo de oclusidn de la misma y debe tenerse en cuenta
gue puede unirse a otras drogas si se administra simultdneamente. No recomendamos el uso de sucralfato

para profilaxis de uUlcera por estrés en pacientes criticos.

OMEPRAZOL

PK-PD 513,15,18 Dosis profilactica 113,16, 18 Administracidn 515 16,19 Eventos adversos 151518
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Biodisponibilidad:
30-40%; mejora
conla
administracion
repetida.

Unidn a proteinas:
95%.

vd: 0.34-0.37 L/kg.
Metabolismo:
Hepatico por
CYP450,
mayoritariamente
por CYP2C9 (¥ y
en menor grado
por CYP3A4, a
metabolitos
inactivos; efecto
de primer paso
saturable.

Vida media: 0.5-1
hs; enfermedad
hepatica crénica: 3
hs.

Eliminacion: 80%
de sus metabolitos
se excretan por
orina.

Inicio de accién: 1
hs.

Duracién de
accion: 72 hs, se
alcanza el 50% del
efecto maximo a
las 24 hsyla
inhibicion
secretoria maxima
alos 4 dias.

Al suspender el tto
la actividad

secretora se

Adultos: 20 mg cada 24 hs.

Dosis maxima: 20 mg/dia

Pediatria: 0,5-2 mg/kg/dia
c/24 hs.

Dosis maxima: 20 mg/dia

Falla renal: No necesita

ajuste.

Falla hepatica: Considerar
ajuste de dosis debido a
incremento en la

biodisponibilidad.

Via Oral:

Administrar por la mafiana, 30 - 60
min antes de las comidas. La
velocidad de absorcién es menor
con las comidas, pero no modifica la

biodisponibilidad.

Sonda Nasogastrica:

Suspender la nutricion enteral 1h
antes y reiniciarla 1h después de la

administracion.

Presentaciones:

- Cépsulas de 10 y 20 mg: Debe

deglutirse entera, no masticar, ni
triturar. La capsula puede abrirse y
los microgranulos gastrorresistentes
deben tragarse enteros, mezclados
con un liquido ligeramente 4cido,
puré de manzana o yogurt.

-Comprimidos gastrorresistentes 20

mg (mups): No masticar ni triturar.
Disolver en agua, agitary
administrar. (reservados para
pacientes con dieta cetogénica).

-Suspensidén oral 2 mg/mL: Preparar

con agua potable segun
indicaciones del fabricante y
almacenar en heladera durante un
maximo de 28 dias. (presentacion

sugerida para administrar por sng).

Endovenosa:

EV bolo: Reconstituir el FA con 10
mL del solvente provisto por el
fabricante (concentracion: 4
mg/mL) y administrar la dosis en 2-5
min. Velocidad méxima: 4 mL/min
(16 mg/min). Estabilidad
reconstituido 4 hs a temperatura

ambiente.

Dermatolégicos: Rash (2%),

eritema multiforme, necrolisis
epidérmica tdxica.
Gastrointestinal: Sindrome de
rebote de hipersecrecién acida,
dolor abdominal (5%),
regurgitacion acida (2%), gastritis
atréfica, constipacion (2%),
diarrea (4%), flatulencia (3%),
nauseas (4%), vomitos (3%),
carcinoide gastroduodenal,
gastritis atopica, diarrea por
clostridium difficile, pancreatitis,
pigmentacién lingual.

Hepatico: Aumento de enzimas
hepaticas, falla hepatica, necrosis
y encefalopatia hepatica.

Otros: Fiebre (33% en nifios de 1
a 2 afnos), hipomagnesemia,
deficiencia de vitamina B12,
artralgias, fracturas, anemia
hemolitica.

Respiratorio: Tos, faringitis,
rinitis, infeccidn de vias aéreas
superiores (2%).

SNC: Mareos (2%), cefalea (7%),
astenia (2%), debilidad.
Cardiovascular: Fibrilacién
auricular, taquicardia
supraventricular, taquicardia

ventricular, hiper/hipotension.
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recuperaen3ab5

EV intermitente: Reconstituir el FAy

dias. diluir en 100 mL de DX5% o SF

(concentracién: 0.4 mg/mL)y

administrar la dosis en infusién

endovenosa de 20 - 30 min.

Estabilidad de 12 hs en SFy 6 hs en

DX5% a Tamb.
FAMOTIDINA
PK-PD 18 Dosis profilactica 18 Administracion 18 Eventos adversos 1518
Absorcidn: 0,5 mg/kg/dosis cada 12 hs. | Via Oral: Cardiovascular: Arritmia,
Incompleta Dosis maxima: 20 mg/dosis. | Administrar con las comidas; agitar blogueo auriculoventricular,

Biodisponibilidad:
40-45%

Unidn a proteinas:

15-20%

Vd: 0 - 3 meses:
1,4+/-0,4L/Kga
1,8 +- 0,3 L/Kg.
>3 meses - 12
afios: 2,3 +/-0,7
L/ke.

Nifios: 2 +/- 1,5
L/Kg.
Adolescentes: 1,5
+/-0,4 L/Kg.
Adultos: 0,94 -
1,33 L/Kg.
Metabolismo: 30-
35% hepatico;
minimo efecto de
primer paso.
Vida media: 0 -3
meses: 8,1 +/-3,5
hsa 10,5 +/- 5,4
hs.

3-12 meses: 4,5
+/- 1,1 hs.

Nifios: 3,3 +/- 2,5
hs

Falla renal:

Nifios:

TFG 30 - 50 mL/min/1.73
mZ2: 0,5 mg/kg/dosis cada
24hs.

TFG 10 - 29 mL/min/1.73
m2: 0,25 mg/kg/dosis cada
24hs.

TFG < 10 mL/min/1.73 m2:
0,125 mg/kg/dosis cada 24
hs.

HD-DP: 0,125 mg/kg/dosis
cada 24 hs.

TRRC: 0,5 mg/kg/dosis cada
24hs.

Adultos:
Disminuir el 50% de la dosis
o administrar cada 36-48

hs.

la suspensidn vigorosamente 10 a
15 segundos antes de administrar.
Suspensidn: Reconstituir el polvo de
la suspensidn con suficiente
cantidad de agua. Agitar

vigorosamente hasta suspender.

bradiarritmia, disminucion del
gasto cardiaco, palpitaciones
prolongacion del intervalo QTc
Dermatoldgicas: Acné, alopecia,
enrojecimiento, erupcion,
irritacién en el lugar de
inyeccidn, necrolisis epidérmica
toxica, sindrome de Stevens-
Johnson, piel seca, urticaria.

Endocrino-Metabdlico:

Galactorrea, ginecomastia,
hiperprolactinemia.
Gastrointestinal: Constipacion,
diarrea, enterocolitis
necrotizante, estrefiimiento,
malestar abdominal, nausea,
pérdida de apetito, trastorno del
gusto, vomitos, xerostomia.
Hematoldgicos: Agranulocitosis,
leucopenia, pancitopenia,
trombocitopenia.

Hepaticos: Aumento de las
enzimas hepaticas, hepatitis,
hepatomegalia, sindrome de
ictericia colestasica.

Inmunoldgicos: Anafilaxia,

angioedema, hipersensibilidad.
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Adolescentes: 2,3
+/-0,4 hs.

Adultos: 2,5 +/- 0,4
hs, aumenta en
falla renal, si CICr
<10 mL/min, vida
media > 20 hs.
Anuria: 24hs
Eliminacién: 65-
70% sin cambios
por orina.
Clearance: 0-3
meses: 0,13 20,21
+/- 0,06 L/hs/Kg.
>3 meses - 12
meses: 0,49 +/-
0,17 L/hs/Kg.
1-11afos: 0,54 +-
0,34 L/hs/Kg.
Adolescentes:

0,48 +/-0,14
L/hs/Kg

Adultos: 0,39 +/-
0,14 L/hs/Kg.
Inicio de accién: 1
hs.

Efecto maximo: 1 -
4 hs.

Duracién de

accion: 10- 12 hs.

Musculoesqueléticos: Artralgia,

calambre, dolor
musculoesquelético,
rabdomiolisis.

Neuroldgicos: Confusion,
convulsiones, dolor de cabeza,
mareo, pérdida de equilibrio,
parestesia.

Oculares: Hiperemia conjuntival,
trastornos oculares.
Psiquiatricos: Agitacion,
alucinaciones, ansiedad, delirio,
depresion.

Reproductivos: Disfuncion
eréctil, libido reducida.
Respiratorios: Broncoespasmo,
neumonia de la comunidad y

hospitalaria.

Los pacientes pueden dividirse en tres grupos segun el polimorfismo CYP2C19: metabolizadores extensos
homocigotos, metabolizadores extensos heterocigotos y metabolizadores pobres. Los metabolizadores
extensos tienen un AUC mds bajo que los metabolizadores lentos y por lo tanto requieren dosis mds altas de
omeprazol para lograr una adecuada supresién de la secrecién acida. Ademas, hay una mayor tasa de no

respondedores entre metabolizadores extensos 3.

Administracion via oral

Recomendamos administrar la proteccidn gastrica por via oral, una vez tolerada la alimentacién enteral.
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Una consideracion a tener en cuenta a la hora de la administracidn oral de antiacidos en pacientes criticos es
su potencial malabsorcidon. Como estos farmacos deben ser absorbidos para ejercer efecto farmacoldgico los
pacientes deben contar con un tracto gastrointestinal (TGI) funcionante (buena tolerancia a la nutricion
enteral sin nduseas, vémitos, distensién abdominal o diarrea)l. En general, se cree que la tolerancia a la
nutricién enteral transmite el regreso de la funcién absortiva del tracto GIY’.

Aungue no han sido bien estudiadas puede haber potenciales interacciones entre la alimentacidn enteral y la
medicacién administrada via oral o por SNG que pueden resultar en disminucién de la absorcion de la
medicacidn y/o taponamiento de la sonda. Cuando la alimentacion enteral es intermitente se recomienda
administrar los protectores gastricos alejados de la misma (en diferentes momentos), y si se utiliza una

alimentacién enteral continua es aconsejable suspender temporariamente la nutricion para administrar la

medicacion y lavar la sonda con agua antes y después de la administracion de la misma®.

Interacciones
Clasificacion de las interacciones®:
1. CONTRAINDICADO (C): Los farmacos estan contraindicados para su uso simultaneo.
2. IMPORTANTE (I): La interaccidon puede causar la muerte y/o requerir intervencion médica para
minimizar o evitar efectos adversos graves.
3. MODERADA (M): La interaccidén puede agravar la condicion del paciente y/o requerir una alteracion
de la terapia.
4. LIMITADA (L): La interaccién puede tener efectos clinicos limitados. Los sintomas pueden incluir un
aumento de la frecuencia o la gravedad de los efectos adversos pero, en general, no requeriran una

alteracion importante de la terapia.

OMEPRAZOL
Es sustrato menor de CYP2A6, 2C9 y 2D6 y mayor de 2C19, 3A4. Es inhibidor débil de CYP1A2, 2D6, 3A4 y moderado de 2C9
y 2C19. Es inductor débil de CYP1A2Y7

Farmaco Efecto Conducta clinica
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Diazepam?1>16 Aumenta los niveles plasmaticos de Considerar utilizar dosis mas bajas o cambiar a
diazepam y prolonga sus efectos, una benzodiacepina que se elimine por
disminuyendo su metabolismo y glucuronidacion hepatica (lorazepam).
eliminacion.
Digoxinal>16 Aumenta los niveles plasmaticos de Monitorizar los niveles de digoxina y aparicion de
digoxina ya que incrementa su absorcion. efectos adversos, particularmente en pacientes

que inician o suspenden tratamiento con

omeprazol.

Fenitoinal>16 Aumenta los niveles plasmaticos de Monitorizar los niveles de fenitoina y la aparicion
fenitoina. de efectos adversos.

Fluconazol®> Aumenta los niveles plasmaticos de Precaucién en pacientes que reciben altas dosis
omeprazol. de omeprazol.

Hierro®® Disminuye los niveles plasmaticos del Considerar la administracion de hierro EV.
hierro por disminuir su absorcién
gastrointestinal.

Itraconazol!>16 Disminuye los niveles plasmaticos de Administrar el itraconazol junto con una bebida
itraconazol. acida (cola/jugo de naranja) 1 hs antes o 2 hs

después de los antiacidos.

Levotiroxinal® Disminuye los niveles plasmaticos de Administrar la levotiroxina 4 hs antes o después
levotiroxina por disminuir su absorcion. del omeprazol.

Posaconazol!>:16 Disminuye los niveles plasmaticos de Evitar el uso de omeprazol.
posaconazol.

Propranolol® Aumenta los niveles plasmaticos de Monitorizar la aparicidn de efectos adversos de
propranolol. propranolol.

Raltegravirl>16 Aumenta los niveles plasmaticos de Evitar el uso de omeprazol.
raltegravir.

Warfarina®® Elevacién del RIN y mayor efecto Medir TP y RIN cuando se agrega omeprazol al
anticoagulante. tratamiento, se suspende o se modifica la dosis.

Claritromicinal® Aumentan los niveles plasmaticos de

ambas drogas

FAMOTIDINA

Farmaco Efecto Conducta clinica

27



Asociacion Argentina de Farmacéuticos de Hospital
ISSN 2451-7488 Volumen 12 - N2 1 - Diciembre, 2024




Asociacion Argentina de Farmacéuticos de Hospital
ISSN 2451-7488 Volumen 12 - N2 1 - Diciembre, 2024




Asociacion Argentina de Farmacéuticos de Hospital
ISSN 2451-7488 Volumen 12 - N2 1 - Diciembre, 2024

Conclusiones

Se identificaron qué clase de pacientes que estan internados en terapia intensiva pediatrica deben recibir

profilaxis de Ulcera por estrés y el tiempo de uso. Los farmacos de eleccion son los IBPs o la famotidina. De

esta manera se espera reducir el mal uso de estos farmacos.
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