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Inhibidores de la bomba de protones por via intravenosa en la
hemorragia por tulcera péptica: ;es necesaria la supresion acida
maxima para disminuir el resangrado?
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RESUMEN

Objetivo: comparar dos pautas de pantoprazol por via intra-
venosa en pacientes con hemorragia digestiva alta (HDA) ulcerosa
de alto riesgo para presentar persistencia o recidiva hemorragica.

Material y método: se randomizaron los pacientes en dos
grupos: grupo 0: tratamiento con bolo de 80 mg i.v. de pantopra-
zol y perfusion continua a 8 mg/h durante 72 horas; grupo 1: tra-
tamiento con 40 mg i.v. de pantoprazol diarios. Se analizé el por-
centaje de persistencia/recidiva hemorragica entre ambos grupos,
requerimientos transfusionales, necesidad de cirugia y mortalidad
del episodio hemorragico.

Resultados: se incluyeron 20 pacientes en el grupo 0 y 21
en el grupo 1. No se encontraron diferencias entre ambos grupos
en cuanto al sexo, edad, habito tabaquico, consumo de AINE,
presencia de inestabilidad hemodindmica, estigma sobre el nicho
ulceroso (Forrest la 5 vs. 14,3%, p = 0,322; Forrest Ib 30 vs.
33,3%, p = 0,819; Forrest Ila 60 vs. 50,1%, p = 0,753). El 90%
de los pacientes del grupo 0O recibi6 tratamiento endoscopico uvs.
el 100% del grupo 1, p = 0,232. El 50% de los pacientes del gru-
po 0 recibi6 transfusion vs. el 52,4% del grupo 1, p = 0,879. Dos
pacientes (10,5%) del grupo O presentaron recidiva hemorragica
vs. 3 pacientes (14,3%) del grupo 1, precisando cirugia 1 pacien-
te de cada grupo y falleciendo 1 paciente del grupo 0.

Conclusiones: la inhibicién acida méxima de la secrecion aci-
da gastrica mediante bolo e infusién continua de pantoprazol no
ofrece resultados superiores al tratamiento con dosis convencio-
nales en el episodio hemorrégico agudo.

Palabras clave: Hemorragia digestiva. Inhibidores de la bomba
de protones. Pantoprazol. Ulcera péptica.

ABSTRACT

Objective: to compare two regimens of pantoprazole admin-
istered intravenously in patients with ulcerative gastrointestinal
bleeding (UGB), and a high risk of presenting with persitent or re-
current hemorrhage.

Material and method: patients were randomized into two
groups: group 0 - treatment with a 80 mg bolus of pantoprazole
administered intravenously, followed by continuous infusion of 8
mg/h for 72 hours; group 1 - treatment with 40 mg of pantopra-
zole administered intravenously on a daily basis. The percentage
of hemorrhagic persistence/recurrence in both groups was ana-
lyzed, as were transfusion requirements, need for surgery, and
mortality resulting from the hemorrhagic episode.

Results: there were 20 patients in group 0 and 21 in group
1. No differences were found between groups in terms of gender,
age, smoking habits, use of NSAIDs, presence of hemodynamic
instability or stigmata in ulcer crater (Forrest la: 5 vs. 14.3%, p =
0.322; Forrest Ib: 30 vs. 33.3%, p = 0.819; Forrest Ila: 60 vs.
50.1%, p = 0.753). In group 0, 90% of patients received endo-
scopic treatment, versus 100% in group 1, p = 0.232. In group
0, 50% of patients had a transfusion, as compared to 52.4% in
group 1, p = 0.879. In group 0, 2 patients (10.5%) presented
with recurrent hemorrhage, versus 3 patients (14.3%) in group 1.
Surgery was required by 1 person from each group, and 1 patient
in group 0O died.

Conclusions: maximum acid inhibition with a bolus and a
then a continuous infusion of pantoprazole does not yield better
results than treatment with conventional doses in acute hemor-
rhagic episodes.

Key words: Digestive haemorrhage. Proton pump inhibitors.
Pantoprazole. Peptic ulcer.
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INTRODUCCION

La hemorragia gastrointestinal por tlcera péptica con-
tinda siendo una de las urgencias digestivas mds frecuen-
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tes y el tratamiento con farmacos inhibidores de la bomba
de protones (IBP) constituye la terapia médica de elec-
cién (1), ya que disminuye el riesgo de recidiva hemorrd-
gica debido a la potente inhibicién de la secrecién dcida
que produce su administracion (2).

Sin embargo, a diferencia de los resultados claros y con-
sistentes obtenidos en los ensayos clinicos demostrando la
eficacia de la terapia endoscdpica en el tratamiento de la
HDA por tlcera (3), la eficacia clinica de los IBP ofrece to-
davia cierta controversia y los datos disponibles actual-
mente no son definitivos en cuanto a la forma de adminis-
tracién y dosis Optima para este tipo de pacientes (4),
incluso habiéndose descrito diferencias en cuanto a los re-
sultados dependiendo de la localizacién geogrifica (5).

En este trabajo nos proponemos estudiar si la inhibi-
cién dcida profunda mediante bolo e infusién continua de
pantoprazol es mds eficaz que dosis convencionales en
pacientes con HDA ulcerosa con estigmas endoscopicos
de riesgo de resangrado.

MATERIAL Y METODOS

Se ha realizado un estudio prospectivo y randomizado de
pacientes consecutivos ingresados en la Unidad de San-
grantes del Hospital Virgen del Rocio de Sevilla por HDA
ulcerosa. Se recogieron los siguientes datos de todos los pa-
cientes: edad, sexo, hdbito tabdquico, consumo de AINE,
patologia de base (6) (enfermedades que aumentan la co-
morbilidad del episodio hemorrégico), presencia de inesta-
bilidad hemodindmica (cuando se presentaban dos o0 mds de
los siguientes criterios: presion arterial sistdlica inferior a
100 mmHg, frecuencia cardiaca superior a 100 spm, pre-
sencia de signos de hipoperfusion periférica, cambios en la
tension arterial o frecuencia cardiaca tras el ortostatismo),
estigma del nicho ulceroso segtn la clasificacion de Forrest
y el tratamiento endoscépico aplicado en los casos de he-
morragia activa, vaso visible y codgulo inestable. Los en-
fermos eran asignados desde el momento de ingreso en la
unidad a dos grupos de manera randomizada: el grupo O
que recibia bolo de 80 mg i.v. de pantoprazol y perfusion
continua a 8 mg/h durante 72 horas, lo que consigue una su-
presion dcida profunda; y el grupo 1, que recibia 40 mg i.v.
de pantoprazol durante 72 horas. Entre las primeras 24-48
horas de ingreso se realizaba un nuevo control endoscépico
con retratamiento si persistian estigmas de riesgo de hemo-
rragia. Se analizé el porcentaje de persistencia/recidiva he-
morrdgica entre ambos grupos, requerimientos transfusio-
nales, necesidad de cirugia y mortalidad del episodio
hemorragico. Los pacientes dieron su consentimiento infor-
mado por escrito previo a la inclusién en el estudio.

Estadistica

Se incluyeron diversas variables cuantitativas y cuali-
tativas, expresdndolas como media o porcentaje respecti-
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vamente. Se empled el test de la t de Student para la com-
paracién de variables cuantitativas y de la Chi cuadrado
para variables cualitativas. Se realizé un andlisis de re-
gresion logistica multivariante para investigar los facto-
res asociados a persistencia/recidiva hemorrigica.

Los valores de p < 0,05 se consideraron estadistica-
mente significativos.

RESULTADOS

En la tabla I se recogen las caracteristicas basales de
los pacientes, comprobando que ambos grupos de trata-
miento son homogéneos respecto a edad, sexo, patologia
de base, habito tabdquico, consumo de AINE, presencia
de inestabilidad hemodindmica y grado de Forrest en la
endoscopia inicial al ingreso. Se aplicé terapéutica en-
doscépica al 90% de los pacientes del grupo O frente al
100% de los pacientes del grupo 1 (p = 0,232), consis-
tiendo en todos los casos en la inyeccion de adrenalina
diluida 1/10.000 y polidocanol al 2%; ningln paciente
precis6 una segunda terapia en el control endoscépico
precoz, pues todos presentaban ulceras de fondo fibrino-
so limpio o con manchas planas de hematina. En cuanto a
la evolucién de los pacientes, en la tabla II se muestra que
no hubo diferencias entre ambos grupos en cuanto a ne-
cesidades transfusionales, recidiva hemorrdgica, trata-
miento quirdrgico o mortalidad.

El estudio de regresion logistica multivariante no en-
contrd ningin factor de riesgo asociado a recidiva hemo-
rragica, incluido la diferente modalidad de tratamiento
con pantoprazol utilizada.

Tabla I. Caracteristicas generales de la muestra (n = 41)

Grupo 0 (n = 20) Grupo 1 (n=21) p

Edad (anos) 60,05 £ 16,75 60,67 £ 13,34 0,892*
Sexo (% hombres) 80 85 0,471%*
Habito tabaquico (%) 55 45 0,654**
Consumo de AINE (%) 35 65 0,085%*
Inestabilidad

hemodinamica (%) 50 76,2 0,082**
Patologia de base (%) 42,1 47,6 0,726**
Forrest la (%) 5 14,3 0,322%*
Forrest Ib (%) 30 333 0,819**
Forrest lla (%) 60 50,1 0,753**

*t de Student. **Chi cuadrado.

Tabla Il. Evolucion de los pacientes de la muestra (n = 41)

Grupo 0 (n = 20) Grupo 1 (n=21) p
Necesidades transfusion (%) 50 52,4 0,879*
Recidiva hemorragica (n) 2 3 0,549*
Necesidad de cirugia (n) 1 1 0,731*
Mortalidad (n) 1 0 0,475*

*Chi cuadrado.
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DISCUSION

El tratamiento médico con IBP sin aplicacién de hemos-
tasia endoscopica no se ha mostrado eficaz para detener el
sangrado ni prevenir la recidiva en la HDA por ulcus pépti-
co (7), en cambio el advenimiento del tratamiento endos-
copico en la HDA ulcerosa es, sin duda, el avance mas
importante en el manejo de estos pacientes, muy superior
respecto al tratamiento farmacoldgico; no obstante, estu-
dios realizados in vitro han demostrado que el control
mantenido del pH intragdstrico por encima de 6 deberia
acompafiarse de una mejora de los mecanismos de he-
mostasia de la ulcera sangrante (8), asi la administracion
i.v. continuada de omeprazol y pantoprazol consigue un
pH superior a 6 durante mds del 90% del tiempo que se
estd administrando (9), lo cual se ha demostrado igual-
mente con la administracién por via oral de dichos farma-
cos en un trabajo reciente (10).

Sin embargo, aunque los IBP han sido los farmacos
que han demostrado mayor eficacia en el manejo de estos
enfermos por su mayor potencia para la inhibicion 4cida,
los metaandlisis y revisiones sistemdticas mas importan-
tes han arrojado resultados que no aclaran el esquema te-
rapéutico ideal. Asi, en un estudio se aleatorizan pacien-
tes con HDA ulcerosa que han sido sometidos a
tratamiento endoscOpico a recibir placebo u omeprazol
en bolo de 80 mg seguido de perfusion i.v. de 8 mg/hora
durante 3 dfas; el grupo tratado con omeprazol presentd
una tasa de recidiva de la hemorragia del 4,2% frente a
20% del grupo placebo (11); en cambio, en una revisién
sistemdtica mds reciente que incluye 24 ensayos rando-
mizados y controlados con un total de 4.373 pacientes
para evaluar la eficacia de los IBP en la hemorragia ulce-
rosa, se concluye que no hubo diferencias en la mortali-
dad entre el grupo control y el tratado con IBP, pero los
IBP comparados con placebo si disminuyeron significati-
vamente las tasas de recidiva hemorrdgica y necesidades
de cirugia, aunque las necesidades quirtrgicas fueron si-
milares al compararlos con fdrmacos anti-H,. Ademds, se
demuestra que ni la via de administraciéon del IBP ni los
diferentes esquemas posolégicos utilizados influyeron en
los resultados (12). Siguiendo una metodologia similar,
nuevamente se confirma que no existe evidencia de que
el tratamiento con IBP afecte resultados clinicamente im-
portantes tales como la mortalidad, resangrado o necesi-
dad de cirugia, aunque se demuestra que su empleo pre-
vio a la realizacién de la endoscopia en pacientes con
HDA ulcerosa reduce significativamente la proporcién de
pacientes con estigmas endoscopicos de sangrado recien-
te y riesgo de hemorragia (13).

Nuestro hospital cuenta con un médico adjunto de di-
gestivo de guardia de presencia fisica, por lo que a los pa-
cientes que acuden por HDA se les realiza endoscopia ur-
gente (menos de 6 horas) en todos los casos, aplicando
tratamiento endoscépico cuando estd indicado; ademads,
para este estudio a los enfermos se les revisaba sistemati-
camente el estado de la lesion transcurridas entre 24-48 ho-

REV Esp ENFERM DIG (Madrid)

ras, lo que se ha venido en llamar el second-look endoscé-
pico, cuyo objetivo es detectar de forma precoz lesiones
que puedan sufrir una recidiva hemorrdgica y aplicar un
segundo tratamiento endoscopico, lo cual ha demostrado
que reduce el riesgo de recidiva de la hemorragia (14).
Pues bien, aplicando esta sistemdtica no hemos encontrado
diferencias en los resultados entre los pacientes que han re-
cibido un tratamiento con IBP para conseguir una inhibi-
cién maxima del 4cido frente al tratamiento con dosis con-
vencionales, con el consiguiente ahorro que ello supone.
Este hallazgo, a pesar de los estudios in vitro comentados
previamente, puede explicarse en base a que el calibre de
la arteria que ocasiona una hemorragia de alto riesgo oscila
entre 1,5 y 3.4 mm, frente a los 0,1-1,8 mm en caso de he-
morragias leves y limitadas, lo cual puede explicar la nece-
sidad de algiin método fisico, mds importante que el far-
macolégico del control del dcido, para conseguir el cese de
la hemorragia y prevenir su recidiva causada por este tipo
de lesiones (15).

Asi pues, el manejo del enfermo sangrante por udlcera
gastroduodenal deberd individualizarse a cada medio y
centro hospitalario concreto, pero en aquellos donde se
pueda aplicar una terapéutica endoscépica eficaz y pre-
coz (16), el tratamiento con IBP a dosis maximas no pa-
rece superior al tratamiento con dosis convencionales.

Al margen de los resultados de este trabajo, se ha pu-
blicado recientemente una alta frecuencia de uso inco-
rrecto de los IBP, siendo recomendable una utilizacion
mds racional de los mismos para evitar posibles efectos
secundarios, interacciones con otros farmacos y aportar
una atenciéon médica mas eficiente (17).
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