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Как безошибочно выбрать ингибитор 
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Цель исследования: провести анализ основных фармакокинетических свойств ингибиторов протонной 
помпы (ИПП) и их значение в лечении гастроэзофагеальной рефлюксной болезни (ГЭРБ).
Основные положения. Пантопразол обладает высокой биодоступностью, абсолютная биодоступность пан-
топразола в дозе 40 мг составляет 77 % начиная с первого приема и не изменяется при повторном приме-
нении. Пантопразол демонстрирует более быстрое начало действия в сравнении с омепразолом. Одновре-
менный прием пищи не изменяет биодоступность пантопразола. Подавление продукции соляной кислоты 
на фоне приема пантопразола сопровождается достижением эндоскопической ремиссии ГЭРБ к 28-му дню 
у 91 % пациентов с рефлюкс-эзофагитом и к 56-му дню — у всех пациентов в исследованиях «PANSTAR». 
Пантопразол в сравнении с другими ИПП оказывает незначительное влияние на CYP2C19, что минимизирует 
риск межлекарственных взаимодействий. Пантопразол — наиболее рН-селективный ИПП, что обусловлива-
ет специфичность действия только в париетальных клетках желудка и наибольшую безопасность длительно-
го приема у пациентов с коморбидной патологией.
Заключение. ИПП составляют основу терапии кислотозависимых заболеваний и, в частности, гастроэзо-
фагеальной рефлюксной болезни. От других ИПП пантопразол отличает стойкая высокая биодоступность, 
продолжительный антисекреторный эффект, очень низкое сродство с цитохромом Р450.
Ключевые слова: гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь, париетальная клетка, ингибиторы протонной 
помпы, пантопразол, биодоступность, межлекарственные взаимодействия
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Аim: to analyze the main pharmacokinetic properties of proton pump inhibitors (PPIs) and their significance in the 
treatment of gastroesophageal reflux disease (GERD).
Key points. Pantoprazole has a high bioavailability, the absolute bioavailability of pantoprazole at a dose of 40 mg 
is 77 % from the first dose and does not change with repeated use. Pantoprazole shows a faster onset of action 
than omeprazole. Simultaneous food intake does not change the bioavailability of pantoprazole. Suppression of hy-
drochloric acid production while taking pantoprazole accompanies by the achievement of endoscopic remission 
of GERD by day 28 in 91 % of patients with reflux esophagitis and by day 56 in all patients in the PANSTAR studies. 
Pantoprazole has little effect on CYP2C19 compared to other PPIs, minimizing the risk of drug-drug interactions. 
Pantoprazole is the most pH-selective PPI, which determines the specificity of action only in the parietal cells of the 
stomach and the greatest safety of long-term use in patients with comorbid pathology.
Conclusion. PPIs form the basis of the therapy of acid-dependent diseases, and, in particular, gastroesophageal 
reflux disease. Pantoprazole is distinguished from other PPIs by its persistent high bioavailability, long-term antise-
cretory effect, and very low affinity for cytochrome P450.
Keywords: gastroesophageal reflux disease, parietal cell, proton pump inhibitors, pantoprazole, bioavailability, 
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Актуальность проблемы ГЭРБ
Гастроэзофагеальная  рефлюксная  болезнь 

(ГЭРБ) представляет собой хроническое рецидиви-
рующее  заболевание,  обусловленное  нарушением 
моторно-эвакуаторной функции органов гастроэзо-
фагеальной  зоны,  для  которого  характерен  регу-
лярно повторяющийся заброс в пищевод желудоч-
ного и в ряде случаев дуоденального содержимого, 
что приводит к появлению клинических симптомов 
(изжога,  отрыжка,  срыгивание,  одинофагия,  не-
кардиальная  боль  в  грудной  клетке)  и  поврежде-
нию слизистой оболочки дистального отдела пище-
вода [1].

В 2018 году был выполнен метаанализ, объеди-
нивший данные 108 исследований, которые вклю-
чают  более  460  тысяч  участников.  Согласно  его 
результатам,  мировая  распространенность  ГЭРБ 
составляет 13,3 %. При этом частота заболевания 
достигает  своего  максимума  в  Греции  (51,2  %) 
и минимума в Китае (2,5 %) [2]. К регионам с низ-
кой распространенностью ГЭРБ относятся страны 
Азии  (10  %),  к  регионам  с  высокой  распростра-
ненностью — европейские страны (17,1 %) и стра-
ны Американского континента (Северная Америка 
15,4  %,  Южная  Америка  17,6  %  и  Центральная 
Америка 19,6 %) [2].

Важно отметить, что распространенность ГЭРБ 
выше у пациентов старше 50 лет (на 32 %), с ожи-
рением (на 73 %), курильщиков (на 26 %) и пациен-
тов, принимающих нестероидные противовоспали-
тельные препараты (НПВП) / ацетилсалициловую 
кислоту  (на  44 %),  все  перечисленные  состояния 
являются  факторами  риска  развития  ГЭРБ  [3]. 
Статистика  распространенности  ГЭРБ  в  РФ  со-
ставляет от 11,3 до 23,6 % согласно исследованиям 
[3, 4]. Обращает на себя внимание неуклонная тен-
денция к росту  заболеваемости ГЭРБ во  всех ре-
гионах мира, что подтверждено в систематическом 
анализе, опубликованном в 2020 году, основанном 
на  данных  Global  Burden  of  Disease  Study  2017. 
По данным анализа, распространенность заболева-
ния выросла на 18,1 % в период с 1990 по 2017 год: 
с 7859 до 9283 случаев на 100 000 человек [5].

ГЭРБ ассоциирована со  снижением уровня ка-
чества жизни, сопоставимым с сахарным диабетом, 
артритом и  сердечной недостаточностью,  что объ-
ясняется  хроническим  течением  и  изнуряющими 
симптомами [6]. Снижение уровня качества жизни 
напрямую связано с нарушением сна, симптомами 
тревоги  и  депрессии,  снижением  работоспособно-
сти,  снижением  социальной  активности,  ухудше-
нием сексуальной жизни и т. д. [6, 7]. Наибольшее 
влияние  на  снижение  качества  жизни  оказывают 
ночные  симптомы,  встречающиеся  у  70–75 %  па-
циентов с клинической симптоматикой ГЭРБ [8, 9]. 
Следует отметить, что снижение работоспособности 
у пациентов  с ГЭРБ сопоставимо  с  таковой у па-
циентов с головной болью или болью в спине [6]. 
Согласно  результатам  клинических  исследований, 

эффективная  терапия  ГЭРБ  оказывает  положи-
тельное  влияние  на  качество жизни  уже  после  8 
недель лечения [10].

Основы медикаментозной терапии ГЭРБ
В лечении ГЭРБ используют несколько классов 

препаратов,  основными  из  которых  являются  ин-
гибиторы протонной помпы (ИПП), Н2-блокаторы, 
прокинетики и антациды/алгинаты. Однако толь-
ко ИПП отвечают трем основным целям терапии, 
а именно устранению симптомов, заживлению эро-
зий и профилактике рецидивов, а у пациентов с пи-
щеводом  Барретта  дополнительно  способствуют 
профилактике  прогрессирования  и  развития  дис-
плазии и  аденокарциномы пищевода  [1]. Именно 
ИПП позволяют поддерживать внутрижелудочный 
рН > 4,0 более 18 ч в сутки, необходимый для за-
живления  эрозий  слизистой  оболочки  пищевода, 
а также рН > 6,0 в течение 18–24 ч в сутки, не-
обходимый  для  осуществления  эффективной  эра-
дикационной  терапии,  остановки  желудочно-ки-
шечных кровотечений и предотвращения развития 
рецидивов язвенной болезни [11, 12].

ИПП  признаны  самыми  эффективными  пре-
паратами в терапии ГЭРБ по результатам как от-
дельных  исследований,  так  и  крупных  система-
тических  обзоров  и  метаанализов.  Курс  терапии 
ИПП при единичных эрозиях пищевода (А степень 
эзофагита  по  Лос-Анджелесской  классификации) 
составляет  4  недели,  при  множественных  эро-
зиях  пищевода  (В–D  степень  эзофагита  по  Лос-
Анджелесской классификации), а также осложнен-
ных  форм  ГЭРБ  —  8  недель.  ИПП  назначается 
в стандартной терапевтической дозе, а именно пан-
топразол 40 мг в день, эзомепразол 40 мг в день, 
рабепразол 20 мг в день, лансопразол 30 мг в день, 
декслансопразол 60 мг в день и омепразол 20 мг 
2 раза в день [1, 13].

Все  ИПП  имеют  одинаковый  механизм  дей-
ствия:  подавляют  активность  фермента  H+/K+ 
аденозинтрифосфатаза  (H+/K+-АТФ-аза),  распо-
ложенного на апикальной мембране париетальных 
клеток и осуществляющего последний этап синтеза 
соляной  кислоты  (рис.).  H+/K+-АТФ-аза  обеспе-
чивает  транспорт протона  (Н+) из цитозоля пари-
етальной  клетки  в  просвет  секреторного  каналь-
ца в обмен на ион К+. Транспорт осуществляется 
с затратой энергии АТФ против градиента концен-
трации,  так  как  рН  внутри  париетальной  клетки 
составляет 7,4, а в просвете секреторного каналь-
ца — 0,8. Ионы Cl-  проникают  из  париетальной 
клетки через специфические хлорные каналы, вза-
имодействуя  с  протоном  в  просвете  секреторного 
канальца,  в  результате  чего  образуется  соляная 
кислота [14–16]. Гистамин, гастрин и ацетилхолин 
являются  основными  веществами,  стимулирующи-
ми  образование  соляной  кислоты.  Они  действуют 
через специфические клеточные рецепторы, располо-
женные в базолатеральной мембране париетальных 
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клеток, а именно ацетилхолина (М3), гистамина (Н2) 
и холецистокинина (CCK2) [14–16].

Несмотря  на  одинаковый  механизм  действия, 
ИПП различаются по фармакокинетическим свой-
ствам.  Эти  различия  объясняют  неодинаковую 
скорость  наступления  и  продолжительность  анти-
секреторного  эффекта  и  отличия  в  профиле  без-
опасности, заслуживающие отдельного внимания.

Основными  фармакокинетическими  параметра-
ми ИПП являются биодоступность, максимальная 
концентрация  лекарственного  препарата  в  крови 
(Cmax),  площадь  под  фармакокинетической  кри-
вой «концентрация — время» (AUC) и период по-
лувыведения (T1/2) (табл.) [17–19].

Биодоступность ИПП
Одним из важных фармакологических свойств 

лекарственных  препаратов  является  биодоступ-
ность. Биодоступность  отражает,  в  каком  объеме 
и с какой скоростью активное вещество (исходный 

лекарственный препарат или его метаболит) попа-
дает  в  системный  кровоток,  достигая  тем  самым 
точки приложения. Данные о биодоступности раз-
личных ИПП представлены в таблице. Абсолютная 
биодоступность пантопразола в дозе 40 мг состав-
ляет 77 % начиная с первого приема и не изменя-
ется при повторном применении [20]. Что касает-
ся других ИПП, то самая низкая биодоступность 
у омепразола, после первого приема она составляет 
около 30–40 % и возрастает до 60–65 % к седьмой 
дозе  [21].  Результаты  двойного  слепого  плацебо-
контролируемого  исследования  показали,  что  по-
сле  3  дней  терапии  пантопразолом  в  дозе  40  мг 
продукция соляной кислоты, стимулированная пи-
щей, снизилась на 88 %, тогда как после приема 
омепразола 20 мг — всего на 70 %. Помимо этого, 
пантопразол продемонстрировал более быстрое на-
чало действия в сравнении с омепразолом [22].

Возраст,  пол,  физическая  активность,  сопут-
ствующая терапия, прием пищи и другие факторы 

Рис. Строение париетальной клетки и механизм действия ИПП. Canaliculus — секреторный каналец; ACh — 
ацетилхолин; G — гастрин; H — гистамин; М3 — М3 мускариновые рецепторы ацетилхолина; Н2 — гистами-
новые Н2 рецепторы; CCK2 — рецептор холецистокинина; ECL cell — энтерохромаффиноподобные клетки

Fig. Anatomy of a parietal cell and PPI mode of action. Canaliculus — secretory duct; Ach — acetylcholine; 
G — gastrin; H — histamine; М3, М3 — muscarinic ACh  receptors; Н2 — histamine Н2  receptors; CCK2 — 
cholecystokinin receptor; ECL cell — enterochromaffin-like cells
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Таблица. Фармакокинетические свойства ИПП
Table. Pharmacokinetics of PPIs

 
Показатель 
Parameter

Омепразол 
20 мг 

Omeprazole 
20 mg

Пантопразол 
40 мг 

Pantoprazole  
40 mg

Лансопразол 
30 мг 

Lansoprazole 
30 mg

Рабепразол 
20 мг 

Rabeprazole 
20 mg

Эзомепразол 
40 мг 

Esomeprazole 
40 mg

Декслансо-
празол 60 мг 

Dexlanso- 
prazole 60 mg

Биодоступность, % 
Bioavailability, %

30–65 77 80–85 52 64–89 76

Cmax, ч 
Cmax, h

0,5–1 2,5 1,5–2,2 3,5 1–2

Первый пик: 
1–2 

Второй пик 
4–5* 

First peak: 
1–2 

Second peak 
4–5*

AUC (мкмоль/Л×Ч) 
AUC (μmol/L×h)

1,11 9,93 5,01 0,86 4,32 6,52

Т1/2, ч 
Т1/2, h

0,5–1,5 1 1,3–1,7 0,7–1,5 1,3 1–2

Зависимость дозы  
и AUC 
Relationship between 
the dose and AUC

Нелинейная 
Non-linear

Линейная 
Linear

Линейная 
Linear

Линейная 
Linear

Нелинейная 
Non-linear

Линейная 
Linear

Константа 
диссоциации (рКа)  
Dissociation constant 
(pKA)

4 3,8 4 5 4 3,9

Выведение  
с почками, % 
Renal excretion, %

77 80 14–23 90 80 51

  
Примечание.* Препарат с двумя фазами высвобождения активного вещества.

  Note.* Product with two-phase active ingredient release.

могут повлиять на биодоступность. Но также важ-
но знать, что одновременный прием пищи не изме-
няет биодоступность пантопразола [23].

Стойкая высокая биодоступность пантопразола, 
наблюдаемая уже с первого дня, обеспечивает бы-
строе и выраженное подавление продукции кисло-
ты и, как следствие, купирование симптомов [17].

Как  известно,  приверженность  терапии  во  мно-
гом зависит от быстроты разрешения симптомов [24]. 
В  метаанализе,  включающем  данные  3  мультицен-
тровых  проспективных  исследований,  PANSTAR, 
проводимых  в  Российской  Федерации,  Словении 
и  Польше  (252  пациента),  продемонстрирова-
но  полное  разрешение  симптомов  у  большинства 
пациентов  с  эрозивным  эзофагитом  и  неэрозив-
ной  рефлюксной  болезнью  (НЭРБ)  на фоне  те-
рапии  пантопразолом  (Нольпаза)  40  мг  в  день 
[10].  Мощное  подавление  продукции  кислоты 
на  фоне  приема  пантопразола  сопровождалось 
достижением  эндоскопической  ремиссии  ГЭРБ 
к 28 дню у 91 % пациентов с рефлюкс-эзофаги-
том и к 56 дню — у всех пациентов. Отличная 
переносимость терапии (об отсутствии побочных 
эффектов заявили 95 % пациентов) в сочетании 
с быстрым разрешением симптомов и полным за-
живлением эрозий сопровождалась достоверным 
повышением  качества  жизни  после  завершения 
курса  пантопразола.  Стоит  обратить  внимание, 

что  прекращение  терапии  после  4  недель  (у  па-
циентов  с  единичными  эрозиями)  не  сопрово-
ждается ухудшением симптомов или негативным 
влиянием на качество жизни [10].

Выбор ИПП с учетом риска 
межлекарственных взаимодействий
Для  пациентов  с  ГЭРБ  характерна  высокая 

частота коморбидных заболеваний. Среди хрони-
ческих болезней, сопутствующих ГЭРБ, лидиру-
ющие позиции занимают артериальная гипертен-
зия,  гиперхолестеринемия,  ожирение,  сахарный 
диабет 2-го типа, бронхиальная астма, депрессия 
и тревожные расстройства [25–30]. При этом бо-
лее  60  %  пациентов  имеют  более  двух  сочетан-
ных  заболеваний  [25].  Важно  отметить,  что  ко-
морбидные  заболевания  можно  чаще  встретить 
у  пациентов  с  НЭРБ  и  у  лиц  старшего  возрас-
та [25]. Соответственно, коморбидные пациенты 
принимают одновременно несколько препаратов, 
что  чревато  межлекарственными  взаимодействи-
ями,  приводящими,  с  одной  стороны,  к  изме-
нению  эффекта  одного  из  препаратов,  а  с  дру-
гой — к развитию нежелательных явлений. Так, 
одновременный прием двух препаратов приводит 
к их нежелательным взаимодействиям у 6 % па-
циентов,  а  назначение  5  препаратов  повышает 
частоту до 50 % [29, 30].
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Метаболизм  ИПП  в  печени  осуществляется 
с  участием  изоформ  цитохрома  Р450:  CYP3A4, 
CYP2B6, CYP2C19, CYP2D6, CYP2C8, CYP1A2 
и CYP2C19 [31–33]. Наибольшее значение при-
дается  воздействию  на  уровне  CYP2C19,  так 
как  этот  изофермент  участвует  в  метаболизме 
большого  числа  препаратов:  антидепрессанты 
(циталопрам,  эсциталопрам,  сертралин,  ами-
триптилин),  антитромботические  (клопидогрел, 
R-варфарин),  противогрибковые  (вориконазол), 
противоопухолевые  (циклофосфамид),  противо-
эпилептические  (карбамазепин,  диазепам,  фени-
тоин), а также пропранолол, нифедипин [33–35].

Продемонстрировано, что наиболее мощными 
ингибиторами  CYP2C19  являются  лансопразол 
и  эзомепразол,  за  которыми  следуют  декслан-
сопразол  и  омепразол.  Рабепразол  и  пантопра-
зол  имеют  наименьшее  ингибирующее  действие 
[31–35].  Однако  не  следует  забывать,  что  тио-
эфир рабепразола, образующийся в ходе нефер-
ментного метаболизма препарата, обладает выра-
женным  ингибирующим  эффектом  в  отношении 
CYP2C19.  По  данным  исследования  in vitro 
в  модели  с  микросомами  печени  человека  и  ре-
комбинантным CYP2C19 было показано, что ин-
гибирующая  активность  пантопразола  в  отно-
шении  этого  изофермента  более  чем  в  3  раза 
ниже,  чем  у  рабепразола,  и  почти  в  10  раз 
ниже,  чем  у  омепразола  [32].  Таким  образом, 
среди ИПП пантопразол оказывает наименьшее 
влияние на CYP2C19,  что минимизирует  риск 
межлекарственных взаимодействий.

Говоря  в  общем  о  системе  цитохрома Р450, 
следует  отметить,  что  пантопразол  имеет 
к  ней  самое  низкое  сродство.  Это  объясняется 
тем  фактом,  что  после  исходного  метаболизма 
при помощи CYP2C19 и CYP3A4 дальнейшая био-
трансформация происходит при помощи сульфа-
трансферазы цитозоля [35, 36]. Многочисленные 
исследования  не  выявили  значимых  взаимодей-
ствий  пантопразола  с  такими  часто  используе-
мыми препаратами и веществами, как антациды, 
варфарин,  кофеин,  карбамазепин,  кларитроми-
цин,  клопидогрел,  диклофенак,  этанол,  левоти-
роксин натрия, метопролол, напроксен и оральные 
контрацептивы [36–47].

Правила приема ИПП с учетом особенностей 
строения протонной помпы
Период  полураспада  белка  протонной  помпы 

составляет  30–48  часов  [48].  То  есть  не  менее 
20 % протонных помп синтезируются заново в те-
чение  24  часов,  при  этом  ночью  синтез  помп  мо-
жет  идти  активнее,  чем  в  дневное  время. Прием 
ИПП перед сном не будет способствовать ингиби-
рованию  ночного  прорыва  кислоты,  что  связано, 
с одной стороны, с активным синтезом протонных 
помп, с другой стороны, с их более глубоким по-
ложением  в  париетальной  клетке,  которое  изме-
няется  в утренние часы, когда протонные помпы 

«выходят  наружу»  и  становятся  более  доступны 
для ИПП  [48]. Учитывая  короткий  период  полу-
выведения  большинства ИПП,  препарат  исчезнет 
к  тому  времени,  как  ночная  продукция  кислоты 
наберет свои обороты. Так как около 70 % протон-
ных  насосов  активируется  к  завтраку,  чтобы  до-
стичь  максимального  эффекта  кислотопродукции, 
ИПП следует принимать за 30–60 минут до завтра-
ка в стандартной дозе [19].

Можно  ли  подавить  продукцию  соляной  кис-
лоты  на  100  %?  Согласно  исследованиям,  одно-
кратный прием препарата в терапевтической дозе 
позволяет  добиться  устойчивого  подавления  кис-
лотопродукции, составляющей около 66 % от мак-
симального  значения.  Увеличение  дозы,  то  есть 
превышение  терапевтической  дозы,  практически 
не оказывает влияния на этот показатель.

S. Müssig et al. оценили средний суточный вну-
трижелудочный  рН  на  фоне  приема  пантопразо-
ла 40 мг однократно в утренние и вечерние часы 
[50]. Утренний прием пантопразола сопровождал-
ся  бо́льшим  увеличением  показателя  рН  по  срав-
нению с исходным значением, чем вечерний прием 
пантопразола (P < 0,05).

Учитывая вышеуказанные факты, оптимальным 
с  позиции  эффективности  и  безопасности  будет 
однократный прием ИПП в терапевтической дозе 
утром.

Стабильность подавления секреции  
соляной кислоты
Восстановление  секреции  кислоты  после  инги-

бирования  ИПП  может  происходить  либо  путем 
синтеза de novo  белка  протонной  помпы,  либо 
путем  разрыва  дисульфидной  связи  между ИПП 
и белком помпы [17].

В  зависимости  от  химического  строения ИПП 
связываются  с  различными  цистеинами  протон-
ных помп. Так, омепразол связывается с цистеи-
ном 813 и цистеином 892, лансопразол связывает-
ся с цистеином 813 и цистеином 321, рабепразол 
связывается  с  цистеином  813,  цистеином  892 
и  цистеином  321.  Пантопразол  единственный 
из всех ИПП связывается как  с цистеином 813, 
так  и  с  цистеином  822  [50,  51].  При  переносе 
кислоты  с  помощью  Н+/К+-АТФ-азы  происхо-
дит  присоединение  второго  протона,  после  чего 
соединение  превращается  в  сульфеновую  кисло-
ту. Если этот метаболический процесс протекает 
быстро, как в случае омепразола или лансопразо-
ла, происходит реакция с цистеином 813 и/или 
цистеином 321 и ИПП не может получить доступ 
к цистеину 822, более  глубокому в мембранном 
домене  TM6.  Однако  если  активация  отложе-
на,  препарат  может  получить  доступ  к  цистеи-
ну 822 до превращения в сульфеновую кислоту. 
Дополнительная  связь  пантопразола  с  цистеи-
ном 822 обуславливает восстановление секреции 
кислоты только после синтеза нового белка про-
тонной  помпы  и,  как  следствие,  обеспечивает 
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Как было отмечено выше, эффективность зажив-
ления эрозий пищевода напрямую зависит от уров-
ня интрагастрального рН. В этой  связи интересны 
результаты  плацебо-контролируемого  клинического 
исследования, в котором сравнивалось повышение 
рН  в  желудке  на фоне  применения  40  мг  панто-
празола и 20 мг омепразола [35]. Анализ показал, 
что  на  фоне  первого  приема  пантопразола  отме-
чалось  статистически  более  значимое  повышение 
уровня  внутрижелудочного  рН — как  в  среднем 
за сутки (1,45 против 1,3; р < 0,05), так и в днев-
ное время (1,6 против 1,3; р < 0,01). Повторный 
прием пантопразола приводил к более значимому 
повышению рН в желудке в  сравнении с омепра-
золом (3,15 против 2,05, р < 0,01 — при анализе 
среднего рН за сутки; 3,8 против 2,65; р < 0,05 — 
при анализе среднего рН в дневное время) [35].

Применение ИПП в период пандемии 
COVID-19
Пандемия  коронавирусной  инфекции  застави-

ла  пересмотреть  наши  взгляды  на  лечение  ряда 
заболеваний,  отдавая  предпочтение  лекарствам, 
не  предрасполагающим  к  развитию  COVID-19 
и имеющим минимальный риск межлекарственных 
взаимодействий.

Результаты  недавнего  метаанализа  с  включе-
нием  данных  более  83  тысяч  пациентов  с  SARS-
CoV-2  продемонстрировали  отсутствие  повыше-
ния риска инфицирования и  смертности на фоне 
терапии  ИПП  [54].  Вероятность  инфицирования 
коронавирусной инфекцией на фоне терапии ИПП 
была ниже,  что  подтверждено  в  систематическом 
обзоре и метаанализе,  включающем 12 исследова-
ний с более чем 290 тысяч пациентов [55].

Особенности  ведения  коморбидных  пациен-
тов  в  период  коронавирусной  инфекции  отраже-
ны  в  Национальном  Консенсусе  2020  [56].  Так, 
для  купирования  симптомов  заболевания,  ассоци-
ированных  с  гиперацидностью,  следует  использо-
вать ИПП с минимальным риском межлекарствен-
ных взаимодействий, а именно пантопразол 40 мг/
сутки  или  рабепразол  20  мг/сутки. У  пациентов 
с  COVID-19  для  контроля  симптомов  рефлюкс-
эзофагита  и  при  лечении  хронического  гастрита, 
а также проявлений поражения желудка на фоне 
COVID-19 также следует отдать предпочтение пан-
топразолу или рабепразолу [56].

Заключение
Ингибиторы  протонной  помпы  составляют  ос-

нову  терапии  кислотозависимых  заболеваний, 
в  частности,  гастроэзофагеальной  рефлюксной 
болезни. ИПП,  обладая  одинаковым механизмом 
действия,  а  именно,  подавление  активности  фер-
мента  H+/K+-АТФ-аза,  ответственного  за  послед-
ний  этап  синтеза  соляной  кислоты,  различаются 
по фармакокинетическим свойствам. Эти различия 
находят  свое  отражение  в  скорости  наступления 

наиболее  продолжительный  эффект  препарата 
[50,  51].  У  пантопразола  этот  период  макси-
мальный среди всех ИПП и составляет 46 часов, 
тогда как у рабепразола 28 часов, а у омепразола 
24 часа [52].

рН-селективность
ИПП  являются  слабыми  липофильными  осно-

ваниями,  ионизирующимися  и  активирующимися 
при низком уровне рН. Скорость накопления ИПП 
в  канальцах  париетальных  клеток  определяется 
показателем  константы  ионизации  (диссоциации). 
Значение  константы диссоциации  (рКа),  варьирую-
щее  от  3.8  до  5  у  разных ИПП,  позволяет  препа-
рату  избирательно  накапливаться  в  секреторных 
канальцах париетальных клеток, где рН составляет 
0,8. рКа определяет pH, при котором половина пре-
парата  протонируется,  переходит  в  активную  фор-
му —  сульфенамид. Чем  выше  значение  pKa,  тем 
менее стабилен препарат и тем быстрее он протониру-
ется. Для пантопразола рКа составляет 3,8, для оме-
празола,  эзомепразола,  лансопразола  и  декслансо-
празола — 4, для рабепразола — 5 (табл.). Таким 
образом, пантопразол рассматривается как наиболее 
рН-селективный, а рабепразол — как наименее рН-
селективный ИПП.

Высокая  рН-селективность  характеризует  низ-
кую вероятность ингибирования протонных помп 
в  тканях  с  менее  кислой  pH,  т.е.  обусловливает 
специфичность  действия  только  в  париетальных 
клетках желудка и наибольшую безопасность дли-
тельного  приема  у  пациентов  с  коморбидной  па-
тологией.  Эти  данные  были  подтверждены  в  ис-
следовании с периодом наблюдения до 15 лет, где 
142  пациента  с  тяжелыми  кислотозависимыми  за-
болеваниями (язвенная болезнь и рефлюкс-эзофа-
гит)  получали  поддерживающую  терапию  панто-
празолом в дозе 40–160 мг/день  [53]. За 15 лет 
не выявлено ни одного серьезного нежелательного 
явления,  отчетливо  или  потенциально  связанного 
с  приемом  пантопразола.  Умеренное  повышение 
уровня  гастрина  (следствие  подавления  кислото-
продукции) не сопровождалось клинически значи-
мыми изменениями слизистой на протяжении всего 
периода наблюдения. Таким образом, длительная 
терапия  пантопразолом  не  вызывает  опасений 
с точки зрения безопасности.

Площадь под фармакокинетической кривой 
«концентрация — время»
Важно знать, что Cmax и степень подавления кис-

лотообразования  слабо  коррелируют  между  собой, 
тогда как показатель AUC «концентрация — время» 
коррелирует с мощностью кислотосупрессивного эф-
фекта [19]. Как видно из таблицы, наибольший по-
казатель AUC «концентрация — время» характерен 
для  пантопразола.  Мощный  кислотоподавляющий 
эффект в сочетании с продолжительным антисекре-
торным эффектом обеспечивают победу пантопразо-
ла в поединке с кислотозависимыми заболеваниями.
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и  продолжительности  антисекреторного  эффекта 
и в профиле безопасности.

От других ИПП пантопразол отличает стойкая 
высокая биодоступность, наблюдаемая уже с пер-
вого дня, что обеспечивает быстрое и выраженное 
подавление  кислотопродукции  и,  как  следствие, 
купирование симптомов. Пантопразол — это ИПП 
с  наиболее  продолжительным  антисекреторным 
эффектом,  объясняемым  связыванием  молеку-
лы  с  глубоколежащим цистеином  822,  что  приво-
дит к  восстановлению секреции  соляной кислоты 
только после синтеза нового белка протонной пом-
пы.  Безопасность  пантопразола  связана,  с  одной 

стороны, с высокой рН-селективностью препарата, 
что  обеспечивает  специфичность  действия  только 
в  париетальных  клетках  желудка,  с  другой  сто-
роны,  с  низкой  афринностью  к  цитохрому  Р450. 
Очень  низкое  сродство  пантопразола  с  цитохро-
мом  Р450  минимизирует  риск  межлекарственных 
взаимодействий,  что  делает  обоснованным  выбор 
препарата у коморбидных пациентов, в том числе 
в период пандемии COVID-19.

Таким  образом,  пантопразол  является  безоши-
бочным  выбором  среди  ингибиторов  протонной 
помпы, обеспечивающим быструю и стойкую победу 
в поединке с кислотозависимыми заболеваниями.
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