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Декслансопразол –  ингибитор 
протонной помпы нового поколения

Ингибиторы протонной помпы (ИПП), использующиеся в лечении кислотозависимых заболеваний, 
являются одними из наиболее часто назначаемых препаратов во всем мире. Их популярность объясняется 
высокой эффективностью в подавлении желудочной секреции соляной кислоты, селективностью действия 
и низкой частотой побочных эффектов. Внедрение ИПП в клиническую практику радикальным образом 
изменило подход к лечению заболеваний, обусловленных избыточной секрецией кислого желудочного 
содержимого. В настоящее время ИПП являются наиболее часто используемыми и самыми сильными 
антисекреторными препаратами. Высокая эффективность в подавлении продукции соляной кислоты 
в желудке достигается за счет воздействия ИПП на базальную и стимулированную секрецию.

Механизм действия ИПП основан на ингибировании 
активности фермента водородно-калиевой аденозин-
трифосфатазы (Н+/K+-АТФазы), известной также как 
протонная помпа и располагающейся в париетальных 
клетках слизистой оболочки желудка. Н+/K+-АТФаза 
принимает участие в секреции хлористоводородной 
(соляной) кислоты (HCl) –  гидролизует АТФ и обмени-
вает ионы Н+ из цитоплазмы на ионы K+ в секреторных 
канальцах, в результате чего осуществляется секреция 
HCl в просвет желудка. Ингибиторы протонной помпы 
являются бензимидазоловыми соединениями и назна-
чаются в форме пролекарств. Все ИПП демонстрируют 
высокую степень активации в кислой среде. После пас-
сажа через печень они попадают в париетальные клетки 
желудка, активирующиеся во время еды, где подверга-
ются протонированию с последующей конверсией 
в сульфенамид –  активную форму препарата. Путем 
ковалентного связывания с SH-группами цистеиновых 
остатков Н+/K+-АТФазы сульфенамид ингибирует ак-
тивность протонной помпы и, следовательно, транс-
порт ионов водорода в просвет желудка.

Показания к лечению ИПП
Ингибиторы протонной помпы широко используют-

ся в лечении кислотозависимых заболеваний, в том 
числе для уменьшения симптомов и заживления эро-
зивного эзофагита; в лечении осложнений и профилак-
тике рецидивов гастроэзофагеальной рефлюксной бо-
лезни (ГЭРБ), пептической язвы желудка и двенадцати-
перстной кишки, эрадикации Helicobacter pylori; при 
функциональной диспепсии, в профилактике и лече-
нии повреждений слизистой оболочки желудка и две-
надцатиперстной кишки, индуцированных нестероид-
ными противовоспалительными препаратами; при 
синдроме Золлингера-Эллисона и системном мастоци-
тозе. Помимо вышеуказанных показаний, ИПП также 
применяются при других клинических состояниях, на-
пример, в фармакотерапии неварикозных кровотече-
ний из верхних отделов желудочно-кишечного тракта, 
профилактике аспирационной пневмонии, в отделени-
ях интенсивной терапии (ОИТ) для профилактики 
стресс-индуцированного повреждения слизистой обо-
лочки у тяжелобольных.

Первым ингибитором протонной помпы и прототи-
пом для других ИПП является омепразол, доступный 
на фармацевтическом рынке с 1989 г. В последующем 
в клиническую практику были успешно внедрены дру-
гие ИПП, включая лансопразол, рабепразол и панто-
празол. Все вышеперечисленные ИПП являются раце-
мическими смесями энантиомеров, то есть оптических 
право- и левовращающих изомеров. В 2001 г. на фарм-
рынок вышел эзомепразол –  первый ИПП, произве-
денный в форме оптического изомера и представляю-
щий собой левовращающий (S)-изомер омепразола. 
Новейшим препаратом этого класса, доступным для 
антисекреторной терапии с 2009 г. в США и с 2015 г. 
в Польше (второй стране в Европе после Швейцарии), 
является декслансопразол –  правовращающий (R)-
изомер лансопразола, маркетируемый под брендом 
Дексилант.

Характеристики и фармакологические свойства 
декслансопразола

Благодаря уникальной формуле декслансопразол 
можно считать ИПП нового поколения. Модификация 
химической структуры и лекарственной формы препа-
рата позволила улучшить его биодоступность и метабо-
лизм, а также повысить эффективность ингибирования 

протонной помпы в париетальных клетках слизистой 
оболочки желудка. Фармацевтическая форма декслан-
сопразола основана на уникальной технологии моди-
фицированного двойного высвобождения. Активный 
ингредиент высвобождается в два этапа при различных 
значениях рН и с временным интервалом. В результате 
достигаются две пиковые концентрации препарата 
в крови, а общая концентрация декслансопразола в сы-
воротке в три раза выше, чем у левовращающего энан-
тиомера. Кроме того, декслансопразол имеет более 
низкую скорость выведения, чем S-лансопразол, 
и дольше сохраняется в сыворотке. Он ингибирует се-
крецию кислоты в течение более длительного периода 
времени, и значения его AUC (площади под кривой 
«концентрация-время») в 3-5 раз выше, чем у рацеми-
ческой смеси или левовращающего изомера. 
Действующее вещество за счет лекарственной формы 
в виде двух типов гранул высвобождается из капсулы 
Дексиланта за два этапа при различных значениях рН. 
Одна часть, составляющая 25% от дозы препарата, вы-
свобождается при рН 5,5 в проксимальном отделе две-
надцатиперстной кишки. Оставшаяся часть (75%) вы-
свобождается в дистальных отделах тонкого кишечни-
ка, где рН составляет 6,75. Такой двойной механизм 
позволяет достичь двух пиковых концентраций препа-
рата в сыворотке крови: одна в пределах 1-2 ч, а дру-
гая –  через 4-5 ч после приема. В результате декслансо-
празол модифицированного высвобождения обеспечи-
вает наиболее длительной период пребывания препара-
та в кровотоке и самый сильный ингибирующий 
эффект среди всех доступных ИПП.Как известно, при 
использовании всех ИПП необходимо соблюдать опре-
деленные условия приема с междозовым интервалом. 
Препарат следует принимать за 30-60 мин до еды, что-
бы затем, после абсорбции в желудочно-кишечном 
тракте и пассажа через ферментную систему печени, он 
мог достичь активных (активированных пищей) про-
тонных помп и максимально эффективно ингибиро-
вать их функцию. Декслансопразол в этом отношении 
является исключением: при его назначении не требу-
ются строгое соблюдение режима питания и привязка 
приема препарата к приему пищи, поскольку эффек-
тивность препарата не зависит от этих факторов. В ряде 
исследований было продемонстрировано, что рекомен-
даций по применению ИПП придерживаются только 
40% пациентов, что обусловливает сниженную эффек-
тивность кислотосупрессии и является одной из при-
чин терапевтических неудач. Несоблюдение условий 
приема также объясняет наблюдаемые различия в эф-
фективности ИПП в клинических исследованиях и по-
вседневной практике. Участники клинических иссле-
дований –  это тщательно отобранная группа пациен-
тов, метод лечения которых не может быть перенесен 
в повседневную практику. Кроме того, фактором, ока-
зывающим значительное влияние на эффективность 
классических ИПП, является строгий мониторинг вре-
мени приема препарата, имеющий место в клиничес-
ких исследованиях.

В результате эффективность лечения в клинических 
исследованиях оказывается значительно выше, чем 
в повседневной практике. Следовательно, важнейшим 
преимуществом, обеспечивающим оптимальное со-
блюдение условий приема и высокую эффективность 
лечения, является то, что время приема Дексиланта 
после или до завтрака, обеда, ужина или перекуса пе-
ред сном не оказывает клинически значимого эффек-
та на степень контроля рН желудка на протяжении 
суток.

Средний процент времени, на протяжении которого 
уровень рН в желудке превышал 4 составил 71, 74, 70 
и 64% соответственно при приеме препарата перед вы-
шеперечисленными приемами пищи. В результате дек-
слансопразол поддерживает необходимые плазменные 
концентрации и терапевтический эффект дольше, чем 
ИПП с однофазным высвобождением, а эффектив-
ность Дексиланта не зависит от времени приема пищи.

Эффективность ИПП в подавлении секреции соля-
ной кислоты протонными помпами выражается в дли-
тельности поддержания рН >4 в течение 24-часового 
периода, поскольку при этом условии активность пеп-
сина, возникающего из активирующегося в кислой 
среде пепсиногена, резко снижается и остается на ми-
нимальном уровне. Устранение деструктивного эффек-
та пепсина при повышении рН способствует заживле-
нию морфологических дефектов слизистой в верхних 
отделах желудочно-кишечного тракта (эрозий и язв) 
и устраняет субъективные симптомы.

Декслансопразол в лечении 
гастроэзофагеальной рефлюксной болезни

На сегодняшний день основным показанием к на-
значению декслансопразола является ГЭРБ во всех ее 
формах, включая неэрозивную рефлюксную болезнь 
(НЭРБ) с дневными или ночными симптомами и эро-
зивный эзофагит любой степени тяжести. Пациенты 
с тяжелым эрозивным эзофагитом (стадии С и D 
по Лос-Анджелесской классификации, при которых 
сливающиеся эрозии слизистой захватывают значи-
тельную часть или всю окружность пищевода), нужда-
ются в особо интенсивной кислотоснижающей тера-
пии. Заживление таких дефектов требует мощной су-
прессии продукции кислого желудочного содержимого 
с использованием поддерживающего лечения фикси-
рованными терапевтическими дозами, поскольку ча-
стота рецидива эрозивного эзофагита при этой форме 
ГЭРБ достигает 90% в течение 6 мес.

У некоторой части пациентов с ГЭРБ (17-35%) лече-
ние омепразолом или другими ИПП не устраняет 
 симптомы заболевания. Исследования показали, что 
до 35,4% пациентов и до 34,8% врачей не полностью 
удов летворены результатами терапии, основанной 
на традиционных ИПП. Резистентность к кислотосни-
жающему лечению может быть обусловлена различными 
факторами, связанными с действиями врача (непра-
вильный диагноз, неадекватная доза препарата, недоста-
точная длительность лечения), особенностями пациента 
(низкая приверженность лечению; гено типи ческие осо-
бенности, определяющие метаболизм препарата) или 
собственно ИПП (длительность поддержания рН >4). 
Кроме того, причинами неэффективности ИПП 
при ГЭРБ могут быть некислотный рефлюкс и так 
 называемый ночной кислотный прорыв, сопровож-
дающийся нарушениями сна. Еще одна проблема свя-
зана с ошибками в диагностике: диагноз ГЭРБ может 
быть поставлен пациентам с функциональной изжогой, 
 эозинофильным эзофагитом, на ранних стадиях ахала-
зии кардии, аутоиммунными или сопутствующими пси-
хическими заболеваниями. Следовательно, помимо ве-
рификации диагноза, для улучшения результатов лече-
ния следует рассмотреть использование и других под-
ходов, в частности пролонгации терапии, повышения 
дозы или замены одного ИПП другим. Среди препаратов 
этой группы самым новым является декслансопразол. 
Сравнительное исследование, проведенное у здоровых 
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добровольцев с целью оценки влияния однократной 
дозы декслансопразола 60 мг и эзомепразола 40 мг 
на среднее значение рН желудка на протяжении 24 ч 
и процент времени, в течение которого рН превышает 4, 
показало статистически значимое преимущество дек-
слансопразола: 4,3 vs 3,7 (р=0,003) и 58 vs 48% (р<0,0001) 
соответственно.

В отличие от исследований, в которых сравнивалось 
влияние различных ИПП на продукцию соляной кис-
лоты в желудке в физиологических условиях у здоровых 
добровольцев, в исследованиях с участием пациентов 
с ГЭРБ по клинической эффективности эти препараты 
существенно не различались. Однако декслансопразол 
показал очень благоприятные результаты в опублико-
ванных за последние годы хорошо спланированных 
исследованиях.

В клинических исследованиях оценивали эффектив-
ность декслансопразола при ГЭРБ в отношении устра-
нения дневных и ночных симптомов, в том числе на-
рушения сна, и заживления дефектов слизистой при 
эрозивном эзофагите, поддержания заживления эро-
зий. В исследовании, включившем пациентов с НЭРБ, 
после 4 недель лечения изжога устранялась у 50% боль-
ных, получавших декслансопразол MR 60 мг, у 55% –  
в дозе 30 мг и у 19% пациентов группы плацебо. 
Непрямое сравнение рандомизированных исследова-
ний, в которых оценивалась эффективность декслансо-
празола 60 мг и эзомепразола 40 мг у пациентов с ГЭРБ, 
показало, что два ИПП обладают сопоставимой эффек-
тивностью в заживлении эрозий, однако декслансопра-
зол значительно эффективнее устранял симптомы 
у больных НЭРБ. За счет уникальных фармакодинами-
ческих свойств декслансопразол ожидаемо обеспечива-
ет выраженное облегчение у пациентов, страдающих 
от ночной изжоги и нарушений сна, вызванных ГЭРБ. 
В 4-недельном исследовании с участием 947 пациентов 
с НЭРБ, разделенных на три группы для получения 
декслансопразола 30 или 60 мг либо плацебо, декслан-
сопразол 30 мг обеспечил значительно больший про-
цент дней без изжоги в течение 24 ч и ночей без изжоги 
(54,9 и 80,8% соответственно) по сравнению с плацебо 
(18,5 vs 51,7% соответственно). Важно, что другая ис-
пользованная в данном исследовании доза препарата – 
60 мг – не дала никаких дополнительных преимуществ 
по сравнению с дозой 30 мг. В рандомизированном 
многоцентровом исследовании 305 пациентов с ноч-
ной изжогой и обусловленными ГЭРБ нарушениями 
сна принимали декслансопразол 30 мг 1 р/сут или пла-
цебо в течение 4 недель. Исследуемый препарат обе-
спечил значительно больший процент ночей без изжо-
ги (73,1%) по сравнению с плацебо (35,7%), при этом 
по окончании лечения процент пациентов без наруше-
ний сна составил 69,7 vs 47,9% соответственно (р<0,001).

Заживление рефлюксного эрозивного эзофагита из-
учалось в двух рандомизированных исследованиях 
с контролем в виде стандартного лечения, включивших 
4092 пациента с эндоскопически подтвержденным эро-
зивным эзофагитом по Лос-Анджелесской классифи-
кации. Как показал анализ, в целом, после 8 недель 
терапии эрозии зажили у 92,3-93,1% и у 86,1-91,5% па-
циентов, получавших декслансопразол 60 мг или лан-
сопразол 30 мг соответственно. В подгруппе больных 
со среднетяжелым или тяжелым эзофагитом (степени 
С и D) эти показатели в группах декслансопразола 
и лансопразола составили 88,9 vs 74,5% соответственно. 
Следует отметить, что в том же исследовании изучили 
декслансопразол 90 мг, однако дополнительной пользы 
от повышенной дозы не наблюдалось.

Рефлюксный эзофагит характеризуется высокой ча-
стотой рецидива. На протяжении 6-12 мес заболевание 
рецидивирует в 89-90% случаев. У пациентов с эзофаги-
том степени С или D снижение дозы ИПП является 
причиной рецидива в 41% случаев в течение 6 мес. 
В рандомизированном плацебо-контролированном ис-
следовании наблюдали 445 пациентов, успешно завер-
шивших лечение эрозивного эзофагита (с эндоскопичес-
кой верификацией). Поддержание терапевтического 

эффекта и облегчение симптомов оценивали для декс-
лансопразола в дозах 30 и 60 мг на протяжении 6-месяч-
ного периода. Показатели заживления при рефлюкс-
эзофагите для обеих дозировок препарата составили 
74,9 и 82,5% соответственно, что было значительно 
выше по сравнению с плацебо (27,2%) как в общей по-
пуляции пациентов, так и подгруппе больных с более 
тяжелым эзофагитом (степени С и D). Показатель под-
держания облегчения изжоги также был статистически 
значимо выше в группах декслансопразола. Средний 
процент дней без изжоги в течение 24 ч составил 96,1; 
90,9 и 28,6% для декслансопразола 30, 60 мг и плацебо 
соответственно, средний процент ночей без изжоги –  
98,9; 96,2 и 71,7% соответственно. В поддерживающей 
терапии в течение 6 мес статистически значимых раз-
личий между двумя дозировками декслансопразола 
не наблюдалось. Результаты исследования показали, 
что декслансопразол 60 мг обеспечивает высокий (92%) 
показатель заживления эрозивного эзофагита в течение 
8 недель, а декслансопразол 30 мг характеризуется высо-
ким противорецидивным эффектом.

Интересные результаты были получены в многоцен-
тровом слепом исследовании с участием 178 пациентов 
с ГЭРБ с симптомами, которые ранее были успешно 
пролечены ИПП в режиме приема 2 р/сут. Больным на-
значали декслансопразол 30 мг утром и плацебо вече-
ром на протяжении 6 недель. Хороший контроль сим-
птомов определялся как среднее количество эпизодов 
изжоги ≤1 в неделю. После перехода с приема традици-
онного ИПП 2 р/сут на декслансопразол 30 мг 1 р/сут 
хороший контроль изжоги сохранялся у 88% пациен-
тов.

Взаимодействие декслансопразола 
с другими препаратами

Важным аспектом, который должен учитывать прак-
тикующий врач при назначении лечения, является 
риск потенциальных лекарственных взаимодействий. 
Декслансопразол интенсивно метаболизируется в пе-
чени путем окисления и восстановления с последую-
щей конъюгацией с сульфатами, глюкуронатом и глу-
татионом до неактивных метаболитов. Метаболиты 
окисления образуются при участии ферментной систе-
мы цитохрома Р450 (CYP) путем гидроксилирования, 
преимущественно посредством CYP2C19, и окисления 
до сульфона при помощи CYP3A4. У пациентов с уме-
ренной и высокой активностью CYP2C19 главными 
метаболитами в плазме являются 5-гидроксидекслан-
сопразол и его глюкуронат, тогда как у пациентов с низ-
кой активностью этого изофермента в плазме содер-
жится преимущественно сульфонный метаболит. 
Препараты, ингибирующие CYP2C19 (например, флу-
воксамин) могут повышать системную экспозицию 
декслансопразола. И наоборот, препараты –  индукто-
ры CYP2C19 и CYP3A4 (рифампицин, экстракт зверо-
боя) могут снижать плазменные концентрации дек-
слансопразола.

Как и другие ИПП, декслансопразол может изменять 
абсорбцию препаратов, биодоступность которых зави-
сит от рН желудочного сока. Декслансопразол не сле-
дует назначать одновременно с атазанавиром и нелфи-
навиром вследствие сниженной системной экспозиции 
этих препаратов. Абсорбция кетоконазола, итраконазо-
ла и эрлотиниба также зависит от низких значений рН, 
поэтому их одновременного назначения с декслансо-
празолом следует избегать. На фармакокинетику фени-
тоина, теофиллина и диазепама декслансопразол 
не влияет. Однако при одновременном лечении дигок-
сином и такролимусом декслансопразол может повы-
шать их плазменные концентрации. Следовательно, 
концентрации этих препаратов должны мониториро-
ваться в начале и в конце терапии с коррекцией дозы 
при необходимости. В случае с такролимусом это осо-
бенно важно у пациентов, перенесших транспланта-
цию и имеющих низкую или умеренную метаболичес-
кую активность CYP2C19 (такролимус является суб-
стратом изофермента CYP3A4).

Важнейшим свойством декслансопразола явля-
ется отсутствие клинически значимых взаимодействий 
с тиенопиридиновыми производными, в частности кло-
пидогрелем. Следовательно, при одновременном назна-
чении этих препаратов коррекция дозы не требуется.

Безопасность
Клинический опыт, накопленный в популяции 

>4500 паци ентов –  участников 7 клинических исследо-
ваний, свидетельствует о том, что декслансопразол об-
ладает благоприятным профилем безопасности и очень 
редко вызывает побочные реакции, при этом послед-
ние, как правило, не требуют отмены препарата. 
Безопасность пероральной терапии декслансопразолом 
в дозах 30, 60 и 90 мг оценивалась в клинических иссле-
дованиях длительностью до 1 года. Наблюдаемые по-
бочные реакции были легкими или умеренно выражен-
ными, их частота была сравнима с таковой или ниже, 
чем в группах плацебо и лансопразола. Наиболее частые 
побочные эффекты включали диарею (причина отмены 
лечения в 0,7% случаев), боль в желудке, головную боль, 
тошноту, дискомфорт в животе, метеоризм и запор.

В Польше декслансопразол не одобрен для использо-
вания у детей. Тем не менее опубликован ряд исследова-
ний, в которых изучались фармакокинетика и безопас-
ность декслансопразола в лечении ГЭРБ с симптомами 
у подростков в возрасте 12-17 лет и у детей в возрасте 
от 1 года до 11 лет. Было установлено, что у детей и под-
ростков декслансопразол хорошо переносится и имеет 
такую же фармакокинетику, как и у взрослых пациентов.

Согласно медицинским показаниям, некоторые 
формы и осложнения ГЭРБ требуют длительного при-
ема ИПП. К таким показаниям, в частности, относятся 
эрозивный эзофагит степени С и D (по Лос-Андже лес-
ской классификации), пищевод Барретта и стриктура 
пищевода. С этой точки зрения целесообразно приве-
сти результаты исследования, продемонстрировавшие 
эф фективность и безопасность долгосрочной терапии 
декслансопразолом (12 мес). Помимо уровней гастри-
на, в исследовании также оценивались морфологи чес-
кие характеристики биоптатов слизистой, полученных 
во время контрольных гастроскопий, такие как гипер-
плазия энтерохромаффинных клеток, признаки дис-
плазии или кишечной метаплазии. На протяжении 
12-месячного периода значимых отклонений исследуе-
мых параметров не наблюдалось. Как и при использо-
вании других ИПП, уровни гастрина повысились более 
чем в 2 раза в первые 3 мес лечения, после чего стаби-
лизировались без каких-либо клинических или морфо-
логических последствий. Эффективность долгосроч-
ной терапии в отношении контроля симптомов реф-
люкса и улучшения качества жизни пациентов сохра-
нялась на протяжении всего курса 12-месячной 
поддерживающей терапии.

Заключение
Декслансопразол –  ИПП нового поколения, знаме-

нующий значительный прогресс в лечении кислотозави-
симых заболеваний, прежде всего ГЭРБ в любых фор-
мах. Терапия декслансопразолом может быть особенно 
эффективной у пациентов с симптомами ночного реф-
люкса и нарушениями сна, обусловленными ГЭРБ. 
Кроме того, декслансопразол демонстрирует очень вы-
сокую эффективность в заживлении и поддержании за-
живления дефектов слизистой при рефлюксном эрозив-
ном эзофагите. Декслансопразол является правовра-
щаю щим энантиомером лансопразола, имеющим более 
высокую эффективность в подавлении продукции кис-
лоты в желудке. В отличие от остальных ИПП декс-
лансопразол обладает уникальным механизмом высво-
бождения действующего вещества, благодаря чему кон-
центрация препарата в крови и кислотоснижающий эф-
фект сохраняются значительно дольше. Эффективность 
 действия декслансопразола не зависит от приема пищи, 
что гарантирует большую приверженность пациентов 
к лечению и высокую эффективность в повседневной 
клинической практике. Важнейшими преимуществами 
препарата являются оптимальный профиль безопасно-
сти и низкий риск лекарственных взаимодействий. 
Декслансопразол устраняет значительную часть ранее 
неудовлетворенных потребностей в лечении ГЭРБ.
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