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 Widespread use, often with no clear indication

 Emerging evidence of harm promoted in general media 
• CKD: evidence warrants consideration
• Dementia: evidence is questionable

 Rebound secretion makes discontinuing difficult
• Often requires a taper 

PPI Problems 
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Change in Prevalence of PPI Use Over Time

JAMA Intern Med. 2016 Feb;176(2):238‐46
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 United States: $11 billion annually on PPIs 

 AHP†: $3 million in 2015 on PPIs 
• Inhaled corticosteroids: $1.8 million in 2015
• Anticholinergic bronchodilators: $600,000 in 2015

Costs

Therap Adv Gastroenterol. 2012 Jul; 5(4): 219–232

†Commercial Excellus pa ents
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PPI Prescribing Patterns in AHP

PCP
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Commercial Excellus: Jan 2016 – July 2016 
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 Approximately 35% of patients receiving a PPI do not 
have an indication
• Range: 20 – 70%  

 49% of patients initiated on a PPI are not re‐evaluated for 
symptom improvement or need for continued therapy

How Many Truly Need Chronic Therapy?

Ann Pharmacother. 2015 Jan;49(1):29‐38
Am J Manag Care. 2010 Sep;16(9):e228‐34
JAMA Intern Med. 2016 Feb;176(2):172‐4

“A large number of patients are 
taking PPIs for no clear reason – often 
remote symptoms of dyspepsia or 
‘heartburn’ that have since resolved.”

JAMA Internal Med Feb 2016
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PPIs & CKD
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 Evaluate risk of new onset CKD with PPIs relative to 
H2RAs and no therapy 
• Previous literature has shown increased risk of AKI and 
acute interstitial nephritis associated with PPIs

 Well‐designed, highly valid, NIH‐funded observational 
cohort
• Conducted in 2 separate US populations

PPIs & CKD

JAMA Intern Med. 2016 Feb;176(2):238‐46
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 PPI vs. no therapy: 17 – 50% increase risk of new CKD
• 10 year NNH: 30 – 58
• Once daily PPI: 15% increase risk
• Twice daily PPI: 46% increase risk

 PPI vs. H2RA: 29 – 50% increase risk
 H2RA vs. no therapy: no increase risk of harm
 Similar results observed for incidence of AKI

PPIs & CKD

JAMA Intern Med. 2016 Feb;176(2):238‐46

Relative to no therapy or H2RA, PPI users had an increased risk 
of CKD and risk was not observed with H2RA
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PPIs & CKD

J Am Soc Nephrol. 2016 Apr 14



PPIs & Dementia
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 Review of German prescription and medical claims 
database
• Relies on assumption that claims accurately represent patient

 Regular PPI claims vs. no PPI claims: 44% more likely to 
have a new claim for dementia

 Methodology is questionable
• Failure to properly identify and adjust for competing risk factors
• Another study using similar German database found slightly 

protective effect of PPIs for dementia 

PPIs & Dementia

JAMA Neurol. 2016;73(4):410‐416
JAMA Neurol. 2016 Aug 1;73(8):1025‐1026
Int Psychogeriatr. 2016 Jul;28(7):1059‐65



Where Do We Go From Here?
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Start	PPI

Stop	PPIRebound
Hypersecretion
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 Reduce dose by 50% x 2 weeks then every other day x 2 
weeks
• Extend interval if needed, avoid returning to previous dose

 H2RA or antacids for breakthrough symptoms
 Advise patients to except initial worsening of symptoms 

Tapering PPIs



Available at http://ahpnetwork.com/ppi‐patient‐info/
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 Initial: 4 – 8 weeks, stop when symptoms resolved >2 
weeks

 Maintenance: lifestyle modification, H2RA, antacids  
• Symptoms ≥2 times per week:

• Short 2 – 4 week PPI course
• On‐demand therapy?
• Long‐term therapy at lowest effective dose

Strategies for Managing Recurrent GERD

Am J Gastroenterol. 2016 Jul;111(7):913‐5
Am J Gastroenterol. 2012 Mar;107(3):345‐60
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 Many patients are taking PPIs without a clear indication

 Evidence supporting risks of PPIs and CKD is strong 
enough to warrant consideration 

 Evidence around PPIs and dementia is much less 
compelling

 PPIs need to be tapered to minimize rebound acid 
secretion

Take Away Points


