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RESUMO

Introducéo: A relaciio entre Helicobacter pylori (H.pylori) e a doenca ulcerosa péptica (DUP) estd hoje
perfeitamente estabelecida, bem como o beneficio do uso de terapéuticas que, além de cicatrizarem
a dlcera, erradicam a bactéria.

Objectivo: Caracterizar as opces terapéuticas sequidas na pratica dinica didria em doentes com ul-
cera péptica(UP) confirmada ou sujeitos a uma terapéutica de erradicaciio de H.pylori, mesmo sem il-
cera confirmada.

Metodologia: Adoptou-se um modelo de estudo descritivo, com a duracdo de 1 ano no qual partici-
param 36 dinicos gerais pertencentes a rede Médicos-Sentinela. A populacéio alvo foi de 36.408 utentes.
A amostra foi constitida por 120 casos, sendo 75 de ulcera péptica confirmada por endoscapia e 45
sem ulcera péptica confirmada, aos quais o dinico instituiv terapéutica de erradicacio de H.pylori.
Resultados: Os 75 casos de ilcera confirmada foram de localizacéio dvodenal, em 46,7% dos casos
(31,4% das quais eram recidivas), e de localizacio gdstrica em 41,4% (25,8% eram recidivas).
Foi possivel identificar o H. pylori como etiologia provavel, em 24% do total de casos. S6 em 52%
dos doentes com ulcera confirmada foi prescrita uma terapéutica de erradicacdo para o agente, mas
esst proporcio atingiv os 94,4% quando a infecciio foi confirmada.

Conclusdes: As terapéuticas institvidas revelaram, de forma geral, uma prética dlinica consistente com
as recomendacdes publicadas para o tratamento da ilcera péptica, embora se tenha encontrado algu-
ma variabilidade no tempo de duraciio da terapéutica com os inibidores da bomba de protaes.
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INTRODUCIO |

A doenca péptica ulcerosa
(DPU) é uma doenca infla-
matoria cronica do estoma-
go e duodeno que, apesar da
baixa mortalidade que lhe esta associa-
da, afecta de forma apreciavel a quali-
dade de vida dos doentes e implica ele-
vados custos economicos, directos e in-
directos.

Varios progressos farmacologicos se
verificaram, no seu tratamento, durante
o século XX, existindo hoje uma multi-
plicidade de opcodes terapéuticas que
incluem protectores da mucosa gastri-
ca, antagonistas dos receptores da his-
tamina (H2) e, mais recentemente, os
inibidores da bomba de protées (IBP).
Apesar disso, a DUP tem demonstrado
uma elevada tendéncia para a recidiva.

Em 1982, Warren e Marshall isola-
ram uma bactéria presente na parede
do estomago, mais tarde denominada
Helicobacter pylori (H.pylori), que de-
monstraram estar relacionada com o
desenvolvimento e recidiva da ulcera
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duodenal e da tlcera gastrica, bem co-
mo com a gastrite do antro'.

Estima-se que a infec¢ido por H. py-
lori esteja presente em 95% dos casos
de ulcera duodenal e em 70 a 85% dos
casos de tilcera gastrica®. Além disso, foi
ainda comprovado que a infec¢do por
aquele microorganismo tinha um risco
acrescido(3 a 5 vezes) de ocorréncia de
cancro gastrico'.

Helicobacter pylori € uma bactéria
gram negativa adquirida na infancia e
adaptada a vida no estomago huma-
no* cuja prevaléncia varia entre 15 e
90%°>6789.10.1112 e gumenta com a idade
sendo mais elevada nas populacoes do
Sul da Europa e Africa, comparativa-
mente a das populacoes do Norte da
Europa e da América do Norte's 4.

Outra das etiologias da doenca pépti-
ca ulcerosa € o consumo de anti-in-
flamatorios nao esteréides (AINES) cu-
jo efeito agressivo sobre a mucosa gas-
tro-duodenal, por accao topica, sistémi-
ca ou entero-hepatica, € bem conheci-
do. O uso destes medicamentos foi de-
tectado em cerca de 40% dos doentes
com ulcera péptica e constitui a se-
gunda forma mais comum de doenca
ulcerosa, embora 85% destas ulceras
nao tenham impacto relevante na clini-
ca. A incidéncia dos efeitos gastro-in-
testinais graves e potencialmente fatais
(hemorragia e perfuracao) € de cerca de
2% por ano, podendo atingir 10% em
utilizadores de AINEs que acumulem
outro factor de risco acrescido para gas-
tropatia >

A interaccgao entre a infeccao por H.
pylorio a exposicao aos AINES no risco
de ocorréncia de DUP nao € ainda bem
conhecido. Tém sido colocadas hipote-
ses inversas, quer no sentido de ambos
terem um efeito aditivo ou sinérgico,
quer no sentido terem uma actuacao
mutuamente antagonica '¢'7.

O tratamento classico da UP, apenas
com antagonistas dos receptores H2 ou
com inibidores da bomba de protoes
(IBP), conduz a taxas de cicatrizacao de

cerca de 78%, as 10 semanas, mas a
taxa de erradicacao de H.pylori obtida,
nao ultrapassa os 5% '°. Nestes doen-
tes, com UP confirmada, a erradicacao
do agente devera ser sempre tentada
mesmo que nao tenha sido possivel a
confirmacao da sua presenca por qual-
quer um dos métodos de deteccao exis-
tentes'®. Esta pratica conduzira a uma
diminuicdo muito apreciavel das reci-
divas, particularmente das tilceras duo-
denais, sem necessidade de terapéuti-
cas de manutencao (menos de 10% ao
fim de 1 ano, em vez de 80% de recidi-
vas esperadas nos tratamentos com an-
tagonistas dos receptores H2 e 50%
com os IBP), para além de poder en-
curtar o tempo de cicatrizacdo da ul-
cera'®.

Nos individuos assintomaticos em
que foi detectada a infec¢ao, a vantagem
da erradicacao € controversa.?

O Grupo Europeu de Estudos de He-
licobacter pylori reuniu, pela primeira
vez, em Setembro de 1996, em Maas-
tricht, com o objectivo de definir reco-
mendacoes para a erradicacao de H.py-
lori. Assumiu-se 2° como objectivo deste
consenso, a producao de orientacoes
para a gestao dos cuidados de saude,
quer primarios, quer especializados, a
prestar aos doentes infectados com
H.pylori. Tal como em orientacoes pro-
duzidas anteriormente, a erradicacao
da infeccao foi recomendada em todos
os doentes com ulcera péptica e H.py-
lon positivos2l.22,23.24 25.

Apo6s a disseminacao das orientagoes
obtidas no Consenso, pelo European
Helicobacter Pylori Study Group (EH-
PSG), a utilizacdo dos regimes de erra-
dicacao, em cuidados primarios,
aumentou consideravelmente. Contu-
do, através de diversos estudos realiza-
dos neste periodo, verificou-se existir,
ainda, algum desconhecimento so-
bre as indicag¢oes e os regimes tera-
péuticos a utilizar na erradicacao do

agente22,26,27.28,29,30.31 ,32,33,34,35,36 .

Em Setembro de 2000, estabeleceu-
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-se um segundo Consenso, na sequén-
cia de nova reunido em Maastricht que
estabelece recomendacoes para a er-
radicacao de H.pylori em doentes com
histéria familiar de cancro gastrico (es-
pecialmente relativa a parentes de 1°
grau), nos individuos infectados que,
apos esclarecimento do clinico, relati-
vamente aos efeitos adversos da tera-
péutica, mantiverem o desejo de erra-
dicar o agente. Nos doentes com dis-
pepsia funcional e H.pylori positivos a
erradicacao esta igualmente recomen-
dada em virtude da evidéncia de re-
ducao em cerca de 10% dos sintomas
e, apesar de ser necessario tratar 15
doentes para se obter 1 cura, a opcao
parece ter um custo-efectividade posi-
tivo®.

Os esquemas terapéuticos mais efi-
cientes incluem um inibidor da bomba
de protoes e dois antibioticos durante
sete dias (terapéutica tripla)'#*. Os IBP
recomendados sdo Omeprazol (20 mg
dib), Lansoprazol (30 mg dib) ou Pan-
toprazol (40 mg dib). Os antibi6ticos re-
comendados incluem, em alternativa,
associacoes de:

e Metronidazol (400 mg dib) ou Tini-
dazol (500 mg dib) e Claritromicina
(250 mg dib)

¢ Amoxicilina (1.000 mg dib) e Claritro-
micina (500 mg dib) - recomendavel
quando é conhecida ou se suspeita de
resisténcia ao Metronidazol

¢ Amoxicilina (500 mg tib) e Metronida-
zol (400 mg tib) — recomendavel quan-
do € conhecida ou se suspeita de re-
sisténcia a Claritromicina.

Face as recomendacoes visando a er-
radicacao de H. pylori e a terapéutica
para a Ulcera péptica proposta na ulti-
ma década, considerou-se importante
investigar a sua aplica¢ao em Portugal.
A pertinéncia deste estudo justifica-se
plenamente pela escassez de informa-
¢ao sobre a prescricao e utilizacao da
terapéutica para a ulcera péptica nos
doentes, quer portugueses, quer na po-
pulacao europeia.
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OsJEctivos 0o Estupo |

Caracterizar os regimes terapéuticos
para a ulcera péptica e para a erradi-
cacao de Helicobacter pylori numa po-
pulacao de utentes de Centros de Saude
portugueses.

MeropoLogia |

Modelo de Estudo: descritivo

e transversal.

MEDICOS PARTICIPANTES E POPULACAO ALVO
O estudo foi organizado no ambito das
actividades de investigacao da Rede Mé-
dicos-Sentinela, em colaboracao com o
Centro de Estudos de Farmacoepide-
miologia (CEFAR) da Associacao Na-
cional das Farmacias (ANF). Aquela
Rede, constituida por médicos da car-
reira de Clinica Geral/Medicina Fami-
liar (CG/MF), trabalhando em Centros
de Saude do territorio do continente
portugueés e regioes autonomas, partici-
pa, de forma voluntaria, no estudo de
varias doencas ou situacoes relaciona-
das com saude. A coordenacdo das ac-
tividades desta Rede é feita no Obser-
vatoério Nacional de Satide (ONSA). Cada
meédico participante tem a seu cargo
uma populacdo de utentes do Centro de
Saude, cuja composicao € conhecida
em relacao ao sexo e ao grupo etario
(lista).

Foi pedido aos médicos-sentinela que
quisessem participar no estudo, que
identificassem, durante as consultas de
CG/MF, todos os utentes que cumpris-
sem os critérios de inclusao apresenta-
dos a seguir. Deveriam, em seguida, res-
ponder a um questionario (Anexos 1 e
2) e envia-lo para o ONSA. Estes ques-
tionarios, depois de validados, foram
enviados para o CEFAR e introduzidos
numa base de dados criada para o
efeito.

A populacao utilizada como denomi-
nador para o calculo da estimativa de in-
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cidéncia foi a populacio sob observaciao
efectiva (PSOE), que representa o valor
médio das PSOE de cada semana, consi-
derando as 52 semanas em que decor-
reu o estudo. Por sua vez, a PSOE de
uma dada semana obteve-se pelo soma-
torio das listas de utentes dos médicos
activos nessa semana, designando-se
por «activos» todos os médicos que, nes-
sa semana, enviaram pelo menos uma
notificacdo ou declararam, expressa-
mente, nio ter tido casos para notificar.

CRITERIOS DE INCLUSAO

Foram incluidos neste estudo:

e Utentes com ulcera péptica activa
(novo caso ou recidiva), confirmada por
endoscopia, até um maximo de 3 meses
antes da consulta com o Médico-Sen-
tinela.

e Utentes aos quais foi instituido um
regime terapéutico para a erradicacao
de H. pylori e que nao tivessem ulcera
péptica activa, confirmada por endos-
copia.

DIMENSAO DA AMOSTRA

Sendo a populacao sob observacao pe-
los médicos-sentinela, em 2001, de
130.780 individuos, estimou-se, atra-
vés de uma férmula para estimativa de
proporc¢des (Kish, Leslie), para uma
prevaléncia de 7% de tilcera péptica® e
para uma proporcao estimada de 40%
de terapéuticas de erradicacao de H.
pylori (de acordo com dados recolhidos
num estudo*’ realizado em 2002 atra-
vés de farmacias comunitarias), que se-
riam necessarios 91 doentes. O erro que
se aceitou foi de 10%, sendo o nivel de
confianca de 95%.

INSTRUMENTOS DE NOTACAO

Foram construidos dois questionarios.
O Questionario 1 destinou-se ao regis-
to de informacéao relativa aos doentes
com ulcera péptica activa. Incluia as
seguintes variaveis: idade, sexo, diag-
nostico clinico (primeiro episodio ou re-
cidiva), localizacao da tlcera, provavel

etiologia, local da realizacdo do diagnos-
tico (meio hospitalar ou ambulatorio),
especialidade do médico requisitante da
endoscopia, nome do farmaco (DCI ou
nome comercial), posologia e duracao
da terapéutica.

O Questionario 2 foi destinado ao re-
gisto de informacéo relativa aos doentes
que, apesar de nao terem ulcera pépti-
ca activa com confirmacio endoscopi-
ca, fizeram uma terapéutica de erradi-
cacao de H. pylori. Foram recolhidas as
seguintes variaveis: idade, sexo, diag-
nostico clinico (porque razao foi institui-
da a terapéutica), quem instituiu a tera-
péutica (médico de familia ou outro),
teste para a deteccao de H. pylori, nome
do farmaco (DCI ou nome comercial),
posologia, duracao da terapéutica e da-
ta da proxima consulta.

Para maior facilidade de compreen-
sao, serao designados por «Com UP con-
firmada» os doentes notificados através
do Questionario 1, e por «<Sem UP con-
firmada» os doentes notificados através
do Questionario 2 (Anexos 1 e 2).

Conforme o consenso de Maas-
tricht'®, a prescricao de dois antibioticos
associados a um anti-ulceroso sera
designada por «terapéutica tripla»; e a
associacao de um antibiotico a um anti-
-ulceroso por «terapéutica dupla».

PERIODO DE ESTUDO
A recolha de informacao decorreu du-
rante 1 ano, de 1 de Maio de 2002 a 30
de Abril de 2003.

ANALISE ESTATISTICA

O tratamento estatistico foi realizado
no software SAS 8.2 (SAS Institute) e
consistiu na analise descritiva, através
do calculo de frequéncias absolutas e
relativas e medidas de localizacao e de
dispersao para as variaveis continuas.
Avariavel etiologia foi obtida através da
informacao registada pelo médico relati-
va a exposicao aos AINES (sim/néo), a
infeccao por H.pylori (pesquisa negati-
va, positiva/nao fez pesquisa/outras).
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Quando nio existia informacéo dispo-
nivel numa ou em ambas as variaveis,
considerou-se a etiologia como indeter-
minada. Esta classificacdo permitiu
proceder a caracterizacao do regime
terapéutico (com anti-ulcerosos ou para
a erradicacéo de H. pylori), consoante os
diversos tipos de etiologia.

Para avaliar a homogeneidade entre
dois grupos foi utilizado o teste de Qui-
quadrado. Para os testes estatisticos
utilizados considerou-se haver diferen-
ca estatisticamente significativa sem-
pre que p<0,05, i.e., um nivel de con-
fianca de 95%.

ResuLrapos |

Médicos participantes e populacao
sob observacao
O numero de médicos que participaram
no estudo foi 36 (21,8% dos médicos da
Rede), distribuidos por varios Distritos
e Regides Auténomas, conforme cons-
ta no Quadro 1.

A populacao envolvida no estudo foi

QUADRO |
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DISTRIBUICAO DA POPULACAO SOB OBSERVACAO
POR SEXO E IDADE

Grupo etdrio  Homens  Mulheres  Total

<15 5.156 5205 10360
2544 5.482 5889 11371
45-64 3.820 4.256 8.076
65e+ 2734 3.866 6.601
Total 17.192 19216 36.408

de 36.408 utentes, distribuida por sexo
e grupo etario conforme Quadro II.

Caracterizacao dos doentes por
sexo e idade
Foram detectados durante o periodo de
estudo 75 casos com UP confirmada
por endoscopia e 45 sem UP confirma-
da, sendo a respectiva distribuicao por
sexo e idade descrita no Quadro III
sendo o numero médio de doentes no-
tificado por médico de 3,3 (dp = 3,2;
minimo = 1; maximo = 12).

O racio mulher/homem encontrado
para os doentes «Com UP Confirmada»
foide 1,6, enquanto que para os doentes

DISTRIBUICAO DOS MEDICOS SENTINELA «Sem UP Confirmada foi de 2,2. A mé-
PARTICIPANTES, SEGUNDO O DISTRITO dia de idades dos doentes em estudo,
ONDE TRABALHAM com UP confirmada, foi 55,2 anos
(dp=18,1 anos), tendo 50% deles mais
Ne de de 57 anos. Os doentes «<Sem UP Con-
Distrito médicos-sentinela %
Aveiro 7 194
Beja 2 56
Braga 1 28 DISTRIBUICAO DOS DOENTES POR SEXO E IDADE,
Coimbra 2 56 SEGUNDO A EXISTENCIA DE UP CONFIRMADA
Guarda 1 28
Leiria 1 28 Com UP Sem UP
Lishoa 5 139 Confirmada | Confirmada
Porto 10 278 n % n %
Santarém 2 5,6 Sexo Feminino 45 60,0 31 689
Viana do Castelo 1 28 Masculino 30 400 14 311
Viseu 2 5,6 < 25 anos 2 267 2 44
RAM ] 28 25a44anos | 22 293 | 14 31
RAA 1 28 ldode | 4546405 | 23 307 | 2 533
Total 36 100,0 > 65 anos 28 373 5 1]
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firmada» tinham uma idade média de
48,4 anos (dp=13,4) e 50% tinham, pelo
menos, 50 anos de idade*'2.

Doentes «com UP confirmada»
LOCALIZACAO DA ULCERA, 1° EPISODIO OU
RECIDIVA

Conforme se pode observar no Qua-
dro IV, dos 75 casos de UP, 23 (30,7%)
eram de UP recidivante e 52 (69,3%), de
primeiro episodio.

A localizacdo mais frequente foi a
duodenal (n=35; 46,7%), tendo a locali-
zagao gastrica sido observada em 31 ca-
sos (41,3%). Foram diagnosticados 7 ca-
sos de ulcera duodenal e gastrica, co-
existindo simultaneamente (9,3%), 1 de
ulcera esofagica (1,3%) e, num caso
(1,3%) a localizacao nao foi especificada.

Verificou-se que, das 35 ulceras
duodenais e 31 ulceras gastricas, 11
(31,4%) e 8 (25,8%) eram, respectiva-
mente, recidivas.

Comparando a distribuicao, por
sexo, das ulceras incidentes, verificou-
-se nao haver diferenca com significa-
do estatistico (x?=3,7; p=0,052). As ul-
ceras gastricas foram mais frequentes
no sexo feminino, verificando-se haver
diferenca estatisticamente significativa
(x2=b,5; p=0,019) entre os sexos; no en-
tanto, nas ulceras duodenais nao se
verificou a existéncia de diferenca com
significado estatistico entre os dois se-
xos (x2=0,26; p=0,612).

ETIOLOGIA DA DOENCA ULCEROSA PEPTICA
Verificou-se que, em 49 (65,3%) dos 75
casos «Com UP Confirmada», nao foi
possivel ao médico estabelecer a respec-
tiva etiologia. A mais frequentemente
apontada foi a infeccao por H. pylori,
como factor tnico (n=14; 18,7%), verifi-
cando-se que, em 4 casos, coexistia a
infeccao por H. pylori e o consumo de
AINES.

No QuadroV esta representada a dis-
tribuicdo dos casos de doentes «Com
UP confirmada», de acordo com etiolo-
gia atribuida pelo médico.

INICIATIVA DA REQUISICAO DA ENDOSCOPIA
QUE LEVOU AO DIAGNOSTICO

Ainiciativa da requisicao da endoscopia
digestiva que levou ao diagnostico da UP
foi do Clinico Geral, em 66 casos (89,2%
dos casos de «Com UP Confirmada»); de
um gastrenterologista, em 6 casos
(8,1%); e de um clinico de outra espe-
cialidade, em 2 casos (2,7%). Esta in-
formacao nao foi disponibilizada num
caso.

Doentes «sem UP confirmada» (n=45)
MOTIVOS PARA A PRESCRICAO DE
TERAPEUTICA PARA A ERRADICACAO DE

H. PYLORI

As razodes invocadas pelo médico, para
a prescricao de terapéutica para a er-
radicacao de H.pylori, estao descritas
no Quadro VI. Verificou-se que pre-

DISTRIBUICI\O DE CASOS DE «COM UP CONFIRMADA» SEGUNDO A lO(AlIZAC[\O,
PRIMEIRO EPISODIO OU RECIDIVA
1° Episodio Recidivas Total
n % N % n %
Duodendl 24 46,2 1 478 35 46,7
Gastrica 23 442 8 348 31 N4
Gastrica + Duodenal 4 11 3 13,0 7 93
Esofdgica ] 1,9 0 0,0 ] 1,3
Niio Especificada 0 0,0 1 44 ] 1,3
Total 52 100,0 23 100,0 75 100,0
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dominou a suspeita clinica de UP (n=13,
28,2%) e a dispepsia (n=12; 26,1%).

Dos 37 doentes (82,2%) em que a in-
feccao por H. pylori tinha sido previa-
mente identificada, os diagnoésticos
foram feitos, em 17 casos (45,9%), atra-
vés de biopsia; em 12 (32,4%) através de
método seroldgico (anticorpos anti-H.
pylord); e em 8 (21,6%) através do teste
respiratério da urease. Nao foi feito ne-
nhum teste diagnostico ou o médico nao
teve conhecimento do respectivo resul-
tado em 8 doentes (17,8%).

Regimes Terapéuticos

DOENTES «COM UP CONFIRMADA»

Para o tratamento da tulcera péptica,
nos doentes em estudo, foram encon-
trados regimes terapéuticos, exclusiva-
mente com farmacos anti-secretores ou
citoprotectores e regimes para a erradi-
cacao do H. pylori.

No Quadro VII descrevem-se os regi-
mes terapéuticos, segundo o numero
de farmacos utilizado isoladamente ou
em associacao.

Nos 75 casos «Com UP Confirmadav»,
foi prescrita terapéutica para a erradi-
cacaode H. pyloria 39 (52,0%) doentes,
tendo sido tripla em 37 (49,3%).

No Quadro VIII encontra-se descrito
oregime terapéutico segundo a etiologia.

TERAPEUTICA EXCLUSIVAMENTE COM
ANTI-ULCEROSOS (N=36)
Nos regimes terapéuticos exclusiva-

DISTRIBUICAO DOS CASOS DE MOTIVOS PARA A PRESCRICAO DE TERAPEUTICA
«COM UP CONFIRMADA», SEGUNDO A ETIOLOGIA PARA A ERRADI(ACI\O DE H.PYLORI EM DOENTES
«SEM UP CONFIRMADA»
Etiologia n %

Néo deferminada 49 653 Motivos para terapéutica
Infecciio por H. pylori 14 187 de erradicaciio n %
Infecciio por H.pylori + Consumode AINE. 4 53 Suspeita Clinica de UP 13 282
Consumo de AINE 3 40 Dispepsia 12 26,1
Outras 5 67 Refluxo Gastro-esofdgico 10 07
TOTAL 75 100,0 Gastrite 8§ 174
Epigastralgias 1 22
Esofagite 1 22
Duodenite 1 22

QUADRO ViIi

CARACTERIZACAO DO REGIME TERAPEUTICO NOS
DOENTES «COM UP CONFIRMADA»

Regime terapéutico n %
Um anfi-ulceroso 30 400
Dois anti-ulcerosos 6 80

Erradicacdo de H. pylori com dois farmacos 2 2,7
Erradicacdo de H. pylori com trés farmacos 37 49,3
Total 75 100,0

CARACTERIZACAO DOS REGIMES TERAPEUTICOS
NOS DOENTES «COM UP CONFIRMADA» SEGUNDO
A ETIOLOGIA

Regime terapéutico
Exclusivamente

Etiologia com Erradicaciio
provavel anti-ulcerosos  de H. pylori
n (%) n (%)

Infeccdio por

H. pylori 1 (28 13 (333
AINES 3 (83 0 (0,0
H.pylori+ AINES 0 (0,0) 4 (103)
Outras 4 (11) ] (23)
Indeterminada 28 (778) 21 (539)
Total 36 (10000 39 (100,

mente com anti-ulcerosos, a utilizacao
de um tnico farmaco foi a situaciao mais
frequentemente encontrada (n=30;
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n = nmero de anti-ulcerosos

83,3%). Em 6 (16,7%) casos foram pres-
critos, simultaneamente, dois anti-ul-
CErosos.

No Quadro IX esta indicado o nume-
ro de anti-ulcerosos prescritos (N=42),
segundo o grupo terapéutico.

Nos regimes em que foi utilizado um
unico farmaco (n=30), o mais prescrito
foi o Omeprazol (n=17; 56,7%), e a
posologia mais utilizada foi de 20 mg
por dia, durante 8 semanas (n=8;
47,1%). O segundo anti-ulceroso mais
prescrito, em monoterapia, foi o Panto-
prazol (n=7; 23,3%), sendo a posologia
mais frequente de 40 mg diarios, du-
rante 8 semanas.

Nos casos em que foram prescritos, si-
multaneamente, dois anti-ulcerosos
(n=6), o Sucralfato (1.000 mg tib) esteve
sempre presente, tendo sido associado,
em 3 casos, ao Omeprazol, em 2 casos,
ao Pantoprazol e num caso, a Ranitidina.

NUMERO DE ANTI-ULCEROSOS PRESCRITOS, REGIMES TERAPEUTICOS DE TERAPEUTICA DUPLA E TRIPLA
SEGUNDO 0 GRUPO TERAPEUTICO UTILIZADOS PARA A ERRADICACAO DE H.PYLORI,
NO TRATAMENTO DA UP SEGUNDO A EXISTENCIA DE UP CONFIRMADA
Grupo n % «Com UP «Sem UP
Anti-cidos 0 0,0 Confirmada»  Confirmada» Total
Antagonistas dos receptores H2 1 24 n % n % n %
Inibidores da Bomba de Protdes 35 83,3 . duple» 2 51 3 6,7 5 59
Prostaglandinas («Misoprostol») 0 0,0 I triply 37 949 42 93,3 79 94,1
Outros (<Sucralfato») 6 14,3 Total 39 1000 45 1000 84 1000
Total 42 100,0

TERAPEUTICAS DE ERRADICACAO PARA O

H. PYLORI

A terapéutica para a erradicacao do H.py-
lori foi prescrita em 45 doentes «Sem UP
Confirmada» e, em 39 dos 75 doentes
«Com UP Confirmadav», correspondendo,
no total, a 84 casos (84/120; 70,0%).

O Quadro X descreve os regimes
terapéuticos prescritos.

O Quadro XI descreve os regimes de
«terapéutica dupla» prescritos (n=5).

O Quadro XII descreve os regimes de
«terapéutica tripla» prescritos a doentes
«Com UP Confirmada» e «Sem UP Con-
firmada» (n=79).

A associacao terapéutica mais pres-
crita foi a Amoxicilina, Claritromicina
e um IBP, num total de 74 doentes
(93,7%), sendo o IBP mais utilizado o
Omeprazol (n=46; 58,2%).

Verificou-se que, na maioria dos ca-
sos, a posologia indicada para a Amoxi-
cilina foi 1.000 mg dib, durante 7 e 14
dias; e, para a Claritromicina foi 500 mg

| REGIMES DE «TERAPEUTICA DUPLA» PRESCRITOS PARA A ERRADICACAO DE H. PYLORI |

«Com UP Confirmada» «Sem UP Confirmada»
Farmaco #1 Farmaco #2 n (%) Farmaco #1 Farmaco #2 n (%)
Amoxicilina Omeprazol 1(50,0) Amoxiclina+Ac.Clavel.  Claritromicina 1(33,3)
Cloritromicina Omeprazol 1(50,0) Amoxicilina Lansoprazol 1(33,3)
Claritromicina Omeprazol 1(33,3)
Total 2(100,0) 2(100,0)
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dib, entre 7 a 14 dias. Para o Omepra-
zol, a posologia mais frequentemente
instituida foi 20 mg dib, durante uma
semana, embora se tenha verificado
uma grande variabilidade no tempo de
duracao da terapéutica e na dose diaria

prescrita.

Os Quadros XIII e XIV descrevem,
respectivamente, os regimes terapéuti-

EsTupos ORIGINAIS

cos do Omeprazol incluidos em tera-
péutica tripla, prescritos em doentes
«Com UP Confirmada» e «Sem UP Con-
firmadav».

Discussio £ CONCLUSOES |

Organizado no ambito da actividade de
investigacao da Rede Mé-
dicos-Sentinela, este estu-
do reflecte a pratica clini-

REGIMES DE <TERAPEUTICA TRIPLA» PRESCRITOS PARA ca dos médicos partici-

A ERRADICACAO DE H. PYLORI pantes na populacao ins-

crita nas respectivas listas

Farmaco #1 Farmaco #2 Farmaco #3 n % de utentes que recorreu
Omeprazol 16 5892 as consultas de varios

Lansoprazol 15 189 Centros de Satde, duran-

Claritromicing Esomeprazol 7 8,9 te 1 ano. Nem o grupo de

Amoxicilina Pantoprazol 5 6,3 médicos participantes no
Ranitidina 9 925 estudo, nem a populacao

Rabeprazol 1 13 sob observacao efectiva,

Metronidazol Omeprazol ] 1,3 constituem .uma amos‘tr.a

Tinidazol Claritromicina Omeprazol 1 13 representativa dos medi-
Metronidazol (loritromicina Omeprazol ] 1,3 cos de CG/MF ou da po-
Total 79 100.0 pulacao utente de Cen-
tros de Saude, pelo que

REGIMES TERAPEUTICOS DE OMEPRAZOL PRESCRITOS EM TERAPEUTICA TRIPLA,
EM DOENTES «COM UP CONFIRMADA» (N=20)
1¢ Fase de tratamento 2° Fase de tratamento Total
Nomero Duraciio Nomero Duraciio
Dose (mg) por toma | de tomas (semanas) de tomas (semanas) N (%)
1 8 - - 5(0,1)
2 1 - - 2(10,5)
1 12 - - 2(10,5)
2 2 - - 1(53)
2 8 - - 1(53)
1 2 - - 1(53)
0 2 1 1 2 1(53)
2 1 1 8 1(53)
2 2 1 6 1(53)
2 2 1 12 1(53)
2 4 1 12 1(53)
1 1 1 11 1(53)
40 1 4 - - 2(10,5)
Total 20(100,0)
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REGIMES TERAPEUTICOS DE OMEPRAZOL
PRESCRITOS EM TERAPEUTICA TRIPLA,

EM DOENTES «SEM UP CONFIRMADA» (N=26)
Dose (mg) | Nomero | Duracio Total
por toma | de tomas | (semanas) | N (%)

2 1 7(26,7)
1 4 4(154)
2 4 3(11,5)
2 2 2(78)
0 1 8| 208
1 2 1(3,8)
2 8 1(3,8)
1 15 1(3,8)
2 4 2(18)
1 2 1(3,8)
1 1 4168
1 8 1(3,8)
Total 26 (100,0)

nao é legitima a generalizacao dos re-
sultados a qualquer daqueles grupos.
Este facto é essencialmente explicado
pelo regime de voluntariado, que tem
garantido o funcionamento da Rede
Meédicos-Sentinela ao longo de mais de
15 anos e que tornou possivel a partici-
pacao de 36 médicos neste estudo, mas
que inviabiliza essa generalizacao.

E também conhecida a possibilidade
de existir alguma sub-notificacao de ca-
S0s, ja que estes so6 foram reportados se
chegaram ao conhecimento do médico.

A razao mulher:homem entre os ca-
sos de UP confirmada (1,6:1) foi ligeira-
mente superior ao documentado por
outros estudos que demonstram uma
razao aproximada de 1:1** Na tulcera
gastrica, o predominio do sexo femini-
no foi estatisticamente significativo
(p=0,019) mas, na ulcera duodenal, a
diferenca encontrada nao tem signifi-
cado estatistico (p=0,612).

As UP foram de localizaciao duodenal
e gastrica, respectivamente, em 46,7%
e 41,4% dos casos. O racio ulcera duo-
denal:ulcera gastrica foi de 1,1:1, facto

que sustenta a ja descrita diminuicdo
da diferenca nas taxas de incidéncia
entre estas localizacoes. De facto, con-
trariamente ao padrao epidemiologico
da primeira metade do século passado,
a ulcera duodenal deixou de ter uma
frequéncia 2 a 3 vezes superior a da l-
cera gastrica, existindo, actualmente,
uma tendéncia gradual de aumento da
incidéncia de ulcera gastrica, sobretu-
do nas mulheres, tal como comprovam
também os resultados encontrados
neste estudo em que se verificou maior
prevaléncia de casos de tllcera gastrica
nas mulheres relativamente aos ho-
mens (p=0,019). A explicacdo aparente
para esta modificacdo do padrao epi-
demiologico da tulcera gastrica podera
ser o aumento expressivo do consumo
de AINEs, sobretudo nas mulheres, que
também aumenta com a idade.

Em 69,3% das situacoes tratou-se
de um primeiro diagnostico, sendo a
taxa de recidiva da UP duodenal de
31,4% e da UP gastrica de 25,8%.

A etiologia provavel da UP foi, neste
estudo, avaliada através de uma ques-
tao colocada ao clinico que, no seu me-
lhor conhecimento, se pronunciava
relativamente a exposicao aos AINEs e
a infeccao por H. pylori. Na maioria dos
casos a etiologia da UP nao ficou deter-
minada (65,3%), atribuindo-se a exis-
téncia de infeccao por H. pylori, 24%
dos casos, sendo 18,7% como factor
etiologico tmico e 5,3% em conjunto
com a exposicdo aos AINEs. Este facto
pode demonstrar uma lacuna na
pesquisa de infeccao por H. pylori em
doentes com dispepsia ou no conheci-
mento do resultado dessa pesquisa nas
endoscopias efectuadas. A dificil aces-
sibilidade aos cuidados de satide nal-
gumas regioes do pais bem como a
auséncia de comparticipacao do estado
no custo de alguns exames comple-
mentares de diagnéstico, pode justificar
parcialmente a lacuna encontrada.

As orientacoes publicadas para trata-
mento da ulcera péptica recomendam
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a instituicao de uma terapéutica de er-
radicacao de H. pyloricomo forma quer
de tratamento quer de diminuicao das
recidivas*454648, Assim, autores defen-
dem que a terapéutica de erradicacao
deve ser prescrita, mesmo quando nao
¢ possivel diagnosticar a infeccéao por H.
pylori, pois a probabilidade de ela exis-
tir, num doente com ulcera péptica con-
firmada, e numa populacido em que a
prevaléncia de infeccdo pelo agente €
muito expressiva, € muito elevada'?2.

Aos 75 doentes com UP endoscopi-
camente confirmada, a etiologia da UP
foi atribuida, exclusivamente ao consu-
mo de AINES, em 3 doentes (4%); em 5
(7%) as causas foram outras, mas nao
especificadas, em 18 (24%), a infeccao
por H. pylori foi confirmada e em 49
(65,3%) nao foi possivel estabelecer uma
causa.

Apesar de 67 casos serem elegiveis
para fazer a terapéutica de erradicacao
de H.pylori, conforme as recomenda-
¢oes internacionais conhecidas*”*, ela
foi prescrita apenas a 39 (52,0%) doen-
tes. Nos 18 casos de UP confirmada,
com infeccdo por H.pylori confirmada,
foram instituidas terapéuticas de erra-
dicacdo em 17 (94,4%) doentes.

Nos 3 casos de doenca péptica por
AINES, em que o doente era H.pylori
negativo, a terapéutica foi prescrita, ex-
clusivamente, com anti-ulcerosos. Esta
é, de facto, a terapéutica recomendada,
devendo existir, simultaneamente, a
preocupacao do doente nao ser, de no-
vo, sujeito a uma terapéutica com
AINES, uma vez demonstrada aquela
susceptibilidade!®.

As terapéuticas exclusivamente com
anti-ulcerosos foram, na maior parte
dos casos, realizadas com um tinico IBP
(83,3%), sendo o farmaco mais prescrito
o omeprazol, na dose de 20 mg id e du-
rante 8 semanas. Estes resultados reve-
lam, de uma forma geral, uma pratica
clinica consistente com as recomenda-
coes internacionais, para o tratamento
da UP*s,

EsTupos ORIGINAIS

As terapéuticas de erradicacao para
H.pylori, prescritas a 84 doentes, in-
cluiram trés farmacos (dois anti-infec-
ciosos e um anti-ulceroso) em 79 casos
(94,1%), predominando largamente a
associacdo de amoxicilina (1000 mg
bid), claritromicina (500 mg bid) e ome-
prazol (20 mg bid). Nas doses diarias de
amoxicilina e claritromicina prescritas,
nao se observaram variacoes impor-
tantes, contudo, relativamente ao IBP,
as doses diarias e a durac¢ao da terapéu-
tica prescrita demonstraram uma gran-
de variacao. As posologias variaram en-
tre 1 toma diaria de 20 mg e duas tomas
diarias de 40 mg de omeprazol, com du-
racao entre 7 dias e 12 semanas. Os
perfis de prescricdo mais prolongados
poderao dever-se ao facto de o médico
pretender garantir a cicatrizacao da ul-
cera apos erradicacao do H.pylori. Con-
tudo, sabe-se que 4 semanas de tera-
péutica sdo, habitualmente, suficientes
para atingir esse objectivo terapéuticos.

A terapéutica para a erradicacao de
H.pylori foi semelhante nos doentes
«Com UP Confirmada» e «<Sem UP Con-
firmada». Efectivamente, as ultimas re-
comendacoes do Consenso de Maas-
trichtindicam que, exceptuando o reflu-
x0 gastro-esofagico, a dispepsia funcio-
nal persistente deve ser alvo de
tratamento de erradicacao de H.pylori,
desde que diagnosticada essa infeccao.
No entanto, os 29 doentes incluidos
neste estudo e com suspeita de tlcera
péptica ndo confirmada e mais de 44
anos, deviam ter sido, de acordo com as
referidas recomendacoes, alvo de en-
doscopia, pelo facto de Portugal ser um
pais em que a prevaléncia de infeccao
por H.pylori e a taxa de incidéncia de
cancro do estdmago sao elevadas>!#1°,
Julga-se, pois, aconselhavel uma maior
divulgacao das vantagens do rastreio
sistematico da infeccao por H.pylorinos
doentes que tém UP confirmada por en-
doscopia ou, por outros métodos, e ain-
da nos doentes com queixas dispépti-
cas arrastadas que ainda nao tenham
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realizado tal exame. Nestes, a endos-
copia deve mesmo ser realizada nos ca-
S0s em que se comprova a infeccao por
H.pyloriatravés do método serologico ou
do teste da urease, pela elevada proba-
bilidade de terem de facto uma ulcera,
e, nos maiores de 45 anos, indepen-
dentemente de existir infeccdo, pelo
risco acrescido de cancro do estoma-
go>1819, Contudo, € importante real¢car
que nao foram definidos critérios para
a classificacdo dos doentes sem ulcera
péptica confirmada, em outras patolo-
gias suspeitas, assumindo-se que a in-
formacao relativa ao possivel diagnés-
tico era registada de acordo com o me-
Ihor juizo do clinico.

Existindo recomendacées internacio-
nais bem claras, verificou-se que os an-
tibioticos estudados nos regimes tera-
péuticos foram, duma forma geral, os
recomendados. Tal ja nao acontece com
a prescricao dos IBP para cuja varia-
bilidade nao se encontra justificacido a
luz dos conhecimentos actuais'®*8.
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ABSTRACT

Background: Nowadays there is well-established evidence that the existence of a Helicobacter pylori infection
is associated with the occurrence of peptic ulcer. Eradication therapies lead to high rates of ulcer healing and
lower rates of recurrences.

Objective: To characterize the therapeutic regimens for diagnosed peptic ulcer in clinical practice and/or in patients
exposed to eradication therapy even without diagnostic of peptic ulcer confirmed by endoscopy.

Methodology: A descriptive study was conducted through the «Rede Médicos Sentinela», a research network
of general practitioners (GPs) that investigates in several health-related phenomena. Through this network, the
most frequently presaribed profiles for peptic ulcer (with endoscopic confirmation) and H.pylori eradication were
identified. The study was performed within one year and with the participation of thirty-six GPs. Among the
36.408 patients registered in the GPs list, a sample of 120 patients fulfilled the inclusion criteria. The sample
consisted of 75 peptic ulcer patients and 45 patients without confirmation of peptic ulcer hut with a H. pylori
eradication therapy prescription.

Results: The most frequently found ulcer was dvodenal, present in 46.7% cases, from which 31.4% were recur-
rences. Gastric ulcer was identified in 41.4% of the cases being 25.8% recurrent ulcers. In 24.0 % of the
cases, H. pylori were identified as heing the likely aetiology of the Gl disorder. In only 52.0% of the confirmed
peptic ulcer patients, a H. pylori eradication therapy was prescribed but in spite of this, only in 94.4% of the patients
with a by laboratory test confirmed H. pylori infection, were treated with one eradication regime.
Condlusions: The therapeutic regimens followed, in general, the recommendation published about the therapeu-
fic management of peptic ulcer. However, the discordance was found and mainly associated with the dosage and
the number of daily administrations of the anti-secreting agent.

Keywords: Peptic Ulcer; Helicobacter Pylori; Anti-Secreting Agent; «Portuguese Sentinel Network»; Eradication Therapy.
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