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ЛІКАРСЬКІ ЗАСОБИ

УДК 616.33/.34�002�085.243.4

Несмотря на огромное количество публикаций,
посвященных ингибиторам протонной помпы
(ИПП), интерес к ним среди врачей и пациентов
не снижается. Обусловлено это большой акту"
альностью кислотозависимых заболеваний вер"
хних отделов желудочно"кишечного тракта, а
также высокой эффективностью этой группы
лекарственных средств в борьбе с ними. Среди
препаратов базисной терапии данных заболева"
ний, к которым относятся М"холинолитики, бло"
каторы Н2"рецепторов, а также ИПП, последние
по праву занимают ведущее место.

История ИПП начинается с 1979 г., когда
компанией AstraZeneca был синтезирован

омепразол. На сегодняшний день существует
5 поколений этих препаратов: помимо омепра�
зола, к ним относятся ланзопразол, пантопра�
зол, рабепразол и эзомепразол. Особый интерес
сегодня представляет эзомепразол, разработан�
ный компанией AstraZeneca и представленный
на фармацевтическом рынке Украины ориги�
нальным препаратом «Нексиум». Его особен�
ностью и уникальностью является то, что это
первый чистый оптический изомер среди ИПП
(S�стереоизомер омепразола); все остальные
представители этой группы являются смесью 
S� и R�изомеров (рацематами). Благодаря этому
достигается улучшение фармакокинетического
профиля и значительное повышение биодос�
тупности препарата, что обеспечивает лучшее
подавление продукции соляной кислоты парие�
тальными клетками желудка.

Фармакокинетика эзомепразола
После перорального приема эзомепразол вса�

сывается в тонкой кишке и транспортируется к
париетальным клеткам слизистой оболочки же�
лудка, где путем диффузии накапливается в
просвете секреторных канальцев. Там под дей�
ствием кислой среды происходит переход эзо�
мепразола в активную форму — сульфенамид,
что обеспечивает связывание его с тиоловыми

группами цистеина в составе протонной помпы и
ингибирование этого фермента. Результатом яв�
ляется снижение секреции соляной кислоты в
желудке.

Эзомепразол обладает уникальной системой
доставки действующего вещества — MUPS
(Multiple Unit Pellet System). Это новая форма,
которая обеспечивает максимальную защиту
действующего вещества и одновременно быст�
рую его доставку к месту абсорбции в двенадца�
типерстной кишке. Таблетка МАПС состоит из
1 тыс. микрокапсул с активным веществом, поэ�
тому она быстро растворяется в желудке, и ИПП
без задержки поступает в двенадцатиперстную
кишку, где всасывается в кровь.

При сравнении применения эзомепразола и
омепразола по 20 мг в течение 5 дней было уста�
новлено, что площадь под кривой зависимости
«концентрация—время» (AUC) в первом случае
была на 70 % больше [2]. Это обусловлено тем,
что S�стереоизомер омепразола в меньшей степе�
ни метаболизируется системой цитохрома Р450
(CYP2C19) в печени и имеет меньший клиренс
по сравнению с R�изомером [1]. Эту осо�
бенность необходимо учитывать еще и потому,
что полиморфизм гена CYP2C19 в популяции
достаточно значительный, что не позволяет с
большой точностью предсказывать эффектив�
ность ИПП, метаболизируемых этим фермен�
том, и обусловливает наличие лиц, резистен�
тных к этим препаратам. С появлением «Некси�
ума» проблему удалось решить [7].

В двойном слепом исследовании у 36 пациен�
тов средние значения AUC на 5�й день приема
эзомепразола в суточной дозе 40 и 20 мг были в
5,2 раза выше, чем при приеме омепразола в дозе
20 мг/сут, и составили соответственно 12,6; 4,2 и
2,3 мкмоль/(л·ч) (р < 0,0001) [10]. При этом
биодоступность и AUC препарата увеличива�
ются в течение 1�й нед применения. Так, при
приеме эзомепразола в дозе 20 мг/сут биодос�
тупность увеличилась с 50 до 68 %, а при его при�
менении в дозе 40 мг/сут — с 64 до 89 %. Значе�
ния AUC возросли с 1,34 до 2,55 мкмоль/(л·ч) и
с 4,32 до 11,21 мкмоль/(л·ч) соответственно [4].

«Нексиум» (эзомепразол) — 
новое слово в лечении
кислотозависимых заболеваний
желудочно�кишечного тракта*

* Здоров'я України.— 2008.— № 6/1 (додатковий).
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Фармакодинамика эзомепразола
В исследовании, посвященном применению

эзомепразола в дозе 20 и 40 мг/сут в течение
5 дней у пациентов с гастроэзофагеальной реф�
люксной болезнью (ГЭРБ), показатели рН пре�
вышали 4,0 более длительное время, чем при те�
рапии омепразолом в дозе 20 мг/сут (Т. Lind et
al., 2000). На 5�й день среднее суточное значение
рН при лечении эзомепразолом в обеих дозах
также было выше, чем при использовании оме�
празола (4,1 и 4,9 против 3,6; р < 0,01 и р < 0,001
соответственно) [10].

Идентичные результаты были получены при
сравнении эффективности эзомепразола 40 мг/сут
с омепразолом 40 мг/сут у пациентов с ГЭРБ.
При использовании эзомепразола значение рН
превышало 4,0 более длительное время, чем при
применении омепразола в дозе 40 мг. На 5�й день
значение рН сохранялось выше 4,0 на протяже�
нии более 12 ч соответственно у 88 и 77 % паци�
ентов, принимавших эзомепразол и омепразол.

Эффективность снижения желудочной кислот�
ности у эзомепразола также сравнивалась с лан�
зопразолом (K. Rohss et al., 2000). Ежедневный
прием эзомепразола 40 мг/сут обеспечивал луч�
ший контроль желудочной секреции по сравне�
нию с ланзопразолом в дозе 30 мг/сут [13].

В исследовании применения эзомепразола и
пантопразола в дозе 40 мг/сут у пациентов с
ГЭРБ среднесуточное значение рН составило
4,7 против 3,7 (р < 0,001) соответственно
(C. Wilder�Smith et al., 2000). На 5�е сутки зна�
чение внутрижелудочного рН превышало 4,0 на
протяжении 12 и 16 ч у 90 и 50 % добровольцев
группы эзомепразола и только у 30 и 10 % из
группы пантопразола (р < 0,0001 и р < 0,001
соответственно) [20].

Клиническая эффективность «Нексиума»
Контроль уровня желудочной кислотности

Эффективность применения «Нексиума» для
контроля повышенной секреции соляной кисло�
ты изучалась в открытом многоцентровом иссле�
довании (длительностью 12 мес), в которое
включали пациентов с синдромом Золлингера�
Эллисона, а также с идиопатической желудоч�
ной гиперацидностью (D.C. Metz et al., 2007).
Изначально использовали дозировку эзомепра�
зола 40 мг 2 раза в сутки, которая при необходи�
мости увеличивалась. Контроль желудочной
кислотности проводился на 10�й и 20�й день, а
также через 3, 6 и 12 мес после начала лечения.
Полностью прошел курс лечения 21 пациент, 17
из которых через 6 мес принимали «Нексиум» в
начальной дозе, у 3 она была увеличена до 80 мг
2 раза в сутки и у 1 — до 80 мг 3 раза в сутки. Эф�

фективность данной терапии (нормализация
уровней кислотности) составила 94 % в 1�й груп�
пе и 100 % — во 2�й и 3�й. Через 12 мес 16 боль�
ных принимали «Нексиум» в начальной дозе,
4 — в дозе 80 мг 2 раза в сутки и 1 — 80 мг 3 раза
в сутки. Эффективность в 1�й группе составила
88 %, а во 2�й и 3�й — 100 % [11].

Относительно снижения уровня желудочной
кислотности особый интерес представляет ис�
следование, в котором сравнивали эффектив�
ность эзомепразола с препаратами ИПП всех по�
колений (K. Rohss et al., 2004). У пациентов с
ГЭРБ применяли эзомепразол 40 мг/сут, оме�
празол 20 мг/сут, ланзопразол 30 мг/сут, панто�
празол 40 мг/сут и рабепразол 20 мг/сут в течение
5 дней. Контроль желудочной кислотности про�
водили в 1�й и 5�й день. Уровень рН > 4,0 в груп�
пе эзомепразола удерживался на протяжении бо�
лее длительного периода времени по сравнению
с другими ИПП как в 1�й день (эзомепразол
40,6 % против ланзопразола 33,4 %, p = 0,0182;
эзомепразол 50,3 % против пантопразола 29,1 %,
p < 0,001; эзомепразол 41,0 % против рабепразо�
ла 29,4 %, p = 0,002), так и на 5�й день (эзоме�
празол 57,7 % против ланзопразола 44,5 %,
p < 0,0001; эзомепразол 69,8 % против омепра�
зола 43,7 %, p < 0,0001; эзомепразол 67,0 % про�
тив пантопразола 44,8 %, p < 0,001; эзомепразол
59,4 % против рабепразола 44,5 %, p < 0,0001)
после начала применения [14].

Результаты данных исследований свидетель�
ствуют о высокой эффективности «Нексиума»
для контроля уровня кислотности желудка.

ГЭРБ

В 8�недельном многоцентровом рандомизиро�
ванном исследовании сравнивалась эффектив�
ность «Нексиума» 40 мг/сут и омепразола
20 мг/сут для лечения ГЭРБ у 2425 пациентов с
отрицательными серологическими анализами на
H. pylori (J. Richter et al., 2001). Через 4 нед от на�
чала лечения в группе эзомепразола эффектив�
ность терапии была значительно выше по срав�
нению с группой омепразола (81,7 и 68,7 % соот�
ветственно). Через 8 нед проведения лечения
данными препаратами количество излеченных
пациентов в группе «Нексиума» также было
больше (93,7 против 84,2 %, p < 0,001) [12].

Эффективность лечения ГЭРБ эзомепразолом
в суточной дозе 40 мг также сравнивалась с лан�
зопразолом в дозе 30 мг/сут (D. Castell et al.,
2002). Испытание проводилось среди 5241 паци�
ента с эндоскопически подтвержденным эро�
зивным рефлюксэзофагитом. Было показано,
что эффективность лечения «Нексиумом» дли�
тельностью 4 и 8 нед была выше по сравнению с
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терапией ланзопразолом на протяжении того же
периода [3].

В исследовании применения «Нексиума» в ре�
жиме «по требованию» длительностью 6 мес ос�
новной задачей было определить эффективность
поддерживающей противорецидивной терапии
ГЭРБ с помощью эзомепразола (N. Talley et al.,
2002). Пациентов в количестве 721 человек с эн�
доскопически негативной ГЭРБ разделили на
3 группы: эзомепразола 20 мг/сут (n = 282),
40 мг/сут (n = 293) и плацебо (n = 146). При этом
больные могли отказаться от предложенного ле�
чения в случае его неэффективности. Обе дозы
эзомепразола были значительно эффективнее по
сравнению с плацебо. Около 90 % пациентов за�
кончили 6месячный курс лечения в группах
«Нексиума», отметив положительную динамику
и повышение качества жизни, в то время как в
группе плацебо частота прекращения лечения
превышала 40 %. При этом у большинства паци�
ентов, принимавших «Нексиум», в последую�
щем не отмечалось жалоб со стороны верхнего
отдела желудочно�кишечного тракта [16].

В двух испытаниях со сходными дизайнами
(D. Johnson et al., 2001; N. Vakil et al., 2001) также
ставилась задача определить эффективность
поддерживающей противорецидивной терапии
ГЭРБ с помощью эзомепразола. Была показана
высокая эффективность «Нексиума» в половин�
ной суточной дозе (20 мг) для профилактики ре�
цидивов ГЭРБ после проведенного успешного
стартового лечения [8, 18].

Исходя из результатов этих исследований,
можно говорить о высокой эффективности
«Нексиума» не только в лечении ГЭРБ, но и в
профилактике ее рецидивов. Симптоматическая
терапия «Нексиумом» «по требованию» может
выступать как более эффективная и безопасная
альтернатива стандартному длительному приему
ИПП предыдущих поколений.

Хеликобактерассоциированная 
язвенная болезнь

В рандомизированном многоцентровом иссле�
довании проводилось сравнение эффективности
терапии «Нексиумом» и омепразолом у 374 па�
циентов с клинически активной дуоденальной
язвой, инфекционная природа которой была
подтверждена дыхательным тестом (I.M. Subei et
al., 2007). Пациенты получали эзомепразол 20 мг
2 раза в сутки или омепразол в той же дозе, а так�
же амоксициллин по 1000 мг 2 раза в сутки и кла�
ритромицин по 500 мг 2 раза в сутки в течение
1 нед. При этом в группе омепразола через 7 дней
продолжали монотерапию этим препаратом еще
в течение 3 нед, а больным, получавшим эзомеп�

разол, назначали плацебо на тот же период. Эн�
доскопический контроль состояния язвенного
дефекта проводился через 4 и 8 нед после начала
лечения. При этом частота заживления язвы бы�
ла сравнима в обеих группах и составила через 4
нед 74 и 76 %, а через 8 нед — 87 и 88 % в первой
и второй группах соответственно, что свидетель�
ствует о высокой эффективности «Нексиума» в
комплексной терапии хеликобактерассоцииро�
ванной язвенной болезни. Недельный курс при�
менения эзомепразола позволил достичь резуль�
татов, аналогичных 3�недельному курсу лечения
омепразолом [15].

Эффективность эзомепразола в схемах антихе�
ликобактерной терапии изучалась еще в двух ис�
следованиях (Z. Tulassay et al., 2001; S. Veld�
huyzen van Zanten et al., 2000). В первом исследо�
вании принимали участие пациенты с обостре�
нием язвенной болезни, а во втором — с ремисси�
ей. Схемы лечения были аналогичны таким в
предыдущем исследовании. Через 4 нед после
прекращения терапии частота эрадикации
Н. pylori у больных с обострением язвенной бо�
лезни, получавших «Нексиум» в течение 7 дней
и омепразол на протяжении 28 дней, по данным
дыхательного теста и гистологического исследо�
вания составила 86 и 88 % соответственно, а руб�
цевание язвенного дефекта наблюдалось в 91 и
92 % случаев. У больных с пептической язвой в
фазе ремиссии частота эрадикации Н. pylori сос�
тавила 89,7 и 87,8 % в группах эзомепразола и
омепразола соответственно [17, 19].

Гастропатии, ассоциированные с приемом
нестероидных противовоспалительных 
препаратов (НПВП)

Эффективность «Нексиума» в терапии паци�
ентов с жалобами на дискомфорт, боли в эпи�
гастрии и изжогу после длительного приема
НПВП изучалась в клинических исследованиях
NASA2 (Nexium AntiInflammatory Symptom
Amelioration) и SPACE2 (Symptom Prevention by
Acid Control with Esomeprazole) (C. Hawkey et
al., 2007). В испытаниях приняли участие 604 па�
циента, которые по медицинским показаниям
длительно принимали НПВП. Они были разде�
лены на группы эзомепразола 20 и 40 мг/сут, а
также плацебо. По прошествии 6 мес в группах
«Нексиума» первоначальные симптомы сохра�
нились лишь в 29 (р = 0,006) и 26 % (р = 0,001)
случаев, тогда как в группе плацебо — в 39 %. Эти
результаты свидетельствуют об эффективности
эзомепразола в лечении осложнений длительной
терапии НПВП. Применение «Нексиума» может
значительно повысить качество жизни пациен�
тов, вынужденных принимать НПВП [6].
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Выводы
Эзомепразол («Нексиум») — это первый ин�

гибитор протонной помпы, синтезированный в
виде оптического изомера. Такая особенность
препарата дает возможность устранить главный
недостаток ИПП — значительную вариабель�
ность метаболизма. Эзомепразол («Нексиум»)
в клинических исследованиях превосходил
омепразол и другие препараты группы ИПП по

эффективности при лечении основных кисло�
тозависимых заболеваний верхних отделов же�
лудочнокишечного тракта и при этом хорошо
переносился пациентами. Применение «Некси�
ума» позволило предложить пациентам новую
эффективную схему для профилактики реци�
дивов ГЭРБ (терапию «по требованию»). Все
это делает «Нексиум» препаратом выбора среди
ИПП.
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