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ГАСТРОЕНТЕРОЛОГІЯ ОГЛЯД

ІПП з відстроченим вивільненням: 
нерозв’язані питання й обмеження

Усі ІПП є слабкими основами та мають 
однаковий механізм дії. Після пер
орального прийому ІПП всмоктуються 
в тонкій кишці й потоком крові транс
портуються в  парієтальні клітини 
шлунка, накопичуються в секреторних 
канальцях і при низьких значеннях рН 
конвертуються у свою активну форму 
(тетрациклічний сульфенамід). Остан-
ній незворотно зв’язується з ферментом 
Н+-K+-АТФазою, блокуючи кислото
продукцію.

Оскільки ІПП характеризу ються 
коротк им періодом на пі врозпа д у, 

їх стабільний антисекреторний ефект 
досягається повільно, як правило, через 
3-5 днів. Після першого перорального 
прийому пригнічуються протонні 
помпи, які активні на  даний момент, 
після другого – ​ті, що стали активними 
після прийому першої дози і т. д. Цей 
процес повторюється до досягнення ди-
намічної рівноваги (у середньому на тре-
тій день прийому ІПП), коли інгібується 
приблизно 70% протонних помп.

Більшість ІПП є кислотолабіль-
ними і  при пероральному застосу-
ванні можуть зазнавати руйнівного 
впливу HCl у шлунку. У зв’язку з цим 
вони виготовляються у желатинових 

капсулах (омепразол, лансопразол, 
езомепразол) або у  формі таблеток 
і з   за х ис ною к ишково-розчинною 
оболонкою (пантопразол, рабепра-
зол, езомепразол). Перороральне ви-
користання таких форм ІПП знижує 
швидкість потрапляння в системний 
кровоток, що дозволяє вважати їх лі-
карськими засобами сповільненого 
вивільнення (delayed-release – ​DR).

Омез Інста – ​омепразол 
із негайним вивільненням

Результати систематичного огляду 
досліджень ефективності ІПП у ліку-
ванні ГЕРХ показали,  що більшість 
пацієнтів не отримують повного по-
легшення денних і нічних симптомів 
після прийому першої дози. Відсут-
ність швидкої відповіді на  терапію 
ІПП може викликати у пацієнта неза-
доволення лікуванням і призводити 
до невиправданого підвищення дози 
або заміни препарату.

Для подолання обмежень ІПП з від-
строченим вивільненням у  пацієнтів 
із ГЕРХ був створений Омез Інста – ​єди-
ний в Україні омепразол із негайним 
вивільненням (immediate release – ​IR) 
у формі порошку для приготування 
пероральної суспензії, не покритий киш-
ково-розчинною оболонкою, у  саше. 
Уміст саше (порошок омепразолу 20 мг 
та бікарбонат натрію 1680 мг як буфер)
необхідно розчинити у  30  мл води 
і випити.

При пероральному застосуванні 
омепразол IR відрізняється швидкою 
абсорбцією: середній час досягнення 
максимальної концентрації омепра-
золу в плазмі крові (tmax) становить 
лише 25 хв.

Ефективну абсорбцію омепразолу 
в  препараті Омез Інста забезпечує 
бікарбонат натрію (двовуглекислий 
натрій, сода), який захищає не покри-
тий кишково-розчинною оболонкою 
омепразол від кислотної деградації 
у шлунку. Бікарбонат натрію, діючи 
як буфер, також швидко нейтралізує 
кислоту шлункового соку. Крім того, 
він чинить збудливу дію на  рецеп-
тори слизової оболонки шлунка, що 
збільшує виділення гастрину та фор-
мує вторинне посилення шлункової 
секреції. Проте цей, на перший погляд, 

недолік бікарбонату натрію в препа-
раті Омез Інста (омепразол IR) вико-
ристаний як спосіб швидкої стимуля-
ції парієтальних клітин та активації 
великої кількості протонних помп, що 
дозволяє значно прискорити початок 
дії ІПП.

У дослідженнях фармакодинаміки 
омепразол IR продемонстрував чіткі 
переваги над ІПП з відстроченим ви-
вільненням (DR) (Freston J.W. et al., 
2003). Так, у перші 30 хв після прийому 
омепразол DR не чинив ефекту на кис-
лотність шлунка, натомість омепразол 
IR знижував концентрацію кислоти 
на  78% порівняно з  початковим рів-
нем. Із 4-ї по 6-ту годину після при-
йому середнє зменшення кислотності 
шлунка порівняно з початковою ста-
новило 65% для омепразолу IR і тільки 
27% для контрольної групи. Отже, 
антисекреторний ефект омепразолу 
IR розвивається швидше і початково 
є сильнішим.

Важливо,  що швидший антисек
р е т о рн и й  е ф е к т  о м е п р а з ол у  I R 
(Омез Інста) досягається не за рахунок 
скорочення тривалості дії. Прийом оме-
празолу IR уранці асоціюється з надій-
ним контролем постпрандіальної кис-
лотності протягом усього дня з першої 
доби лікування (Howden C. W., 2005).

У дослідженні B. Goldlust і  співавт. 
(2004) пацієнти приймали омепразол IR 
20 мг уранці протягом 7 днів; на 8-й день 
вони отримали дві дози по 20 мг – ​уранці 
й увечері. Додавання вечірньої дози 
підтримувало рН шлунка >4 упродовж 
значно більшого часу протягом доби 
і в нічні години (рис. 1).

Клінічні дослідження омепразолу IR
У  подвійному сліпому дослідженні 

III  фази пацієнтів віком 18-75 років 
із неускладненою ГЕРХ і частим виник-
ненням симптомів (2-3 рази на тиждень) 
рандомізували для прийому омепразолу 
IR або DR 20 мг разом з відповідним 
плацебо. Пацієнти приймали препарати 
самостійно під час першого епізоду 
печії і могли продовжувати лікування 
до 3 днів. Повне стійке зменшення ви-
раженості симптомів упродовж перших 
30 хв після прийому досягалося утричі 
частіше у групі омепразолу IR порівняно 
з контрольною групою омепразолу DR 
(p=0,0199).

У відкритому рандомізованому дослі-
дженні D. M. Orbelo та співавт. (2014) по-
рівнювали ефективність ранкового і ве-
чірнього прийому омепразолу IR 40 мг 
у  пацієнтів з  тяжким рефрактерним 
рефлюксним езофагітом. Після 8 тиж лі-
кування загоєння ерозій за даними ендо-
скопії було досягнуто загалом у 88% па-
цієнтів, а в решти 12% спостерігалося 
значне покращення. Повне полегшення 
печії відбулося у 77 vs 65% випадків при 
прийомі препарату вранці або ввечері, 

Омез Інста: 
швидке та надійне полегшення печії

Відповідно до визначення Всесвітньої організації охорони здоров’я, гастроезофагеальна рефлюксна 
хвороба (ГЕРХ) характеризується як наявність симптомів, що погіршують якість життя пацієнта,  
а також ушкоджень або ускладнень, які виникають унаслідок ретроградного руху вмісту шлунка 
у стравохід, ротоглотку та/або дихальні шляхи. ГЕРХ є дуже поширеним захворюванням:  
в економічно розвинених країнах ГЕРХ виявляють приблизно у 20% дорослого населення,  
натомість у країнах, що розвиваються, цей показник може сягати 40%. Трьома клінічними формами ГЕРХ  
є ерозивний езофагіт, неерозивна рефлюксна хвороба і стравохід Барретта. Ведення ГЕРХ,  
що супроводжується печією, зазвичай складається з корекції способу життя та зменшення концентрації 
кислоти у просвіті стравоходу, що досягається шляхом її локальної нейтралізації або пригнічення секреції 
у шлунку за допомогою медикаментозної терапії чи антирефлюксного хірургічного втручання.  
Як зазначено в усіх сучасних настановах, препаратами для лікування ГЕРХ 
є інгібітори протонної помпи (ІПП).
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кислотної регургітації – ​у 72 vs 73% ви-
падків відповідно. Отже, одноразовий 
прийом омепразолу IR (вранці або вве-
чері) є ефективним у лікуванні тяжкого 
рефлюксного езофагіту та зменшенні ви-
раженості симптомів ГЕРХ.

Нещодавно був проведений система-
тичний огляд рандомізованих дослі-
джень із застосування омепразолу IR 
у лікуванні ГЕРХ (Higuera-de-la-Tijera F., 
2018). Отримані докази переконливо 
свідчать, що порівняно зі стандартним 
ІПП DR омепразол IR характеризується 
значно швидшим початком дії.

Майже 40% пацієнтів з  ГЕРХ на  тлі 
прийому звичайних ІПП у  режимі 
1 р/добу мають кислотні прориви. Як 
правило, вони спостерігаються в  пе-
ріод з  22:00 до  06:00, при цьому внут
рішньошлунковий рН зниж ується 

до  4,0 і  нижче і  зберігається довше 
1 год. Нічні кислі симптоми ГЕРХ чи-
нять більш негативний вплив на якість 
життя, ніж денні. Крім того, нічна печія 
призводить до  розладу сну з  подаль-
шим зниженням працездатності. У до-
слідженні D.I. Castell і співавт. (2005) 
порівнювали здатність омепразолу IR 
і DR контролюватит нічну шлункову 
кислотність при дозуванні 1 або 2 рази 
на добу. Після однократного прийому 
омепразолу IR 40 мг або пантопразолу 
40 мг у 1-й день спостерігалася статис-
тично значима різниця в середній частці 
часу з рН >4,0 (р=0,017) і середньому рН 
шлунка (р=0,008) у нічні години на ко-
ристь омепразолу IR. На 6-й день ліку-
вання рівень рН шлунка >4,0 зберігався 
протягом 54,7 та 26,5% нічного часу для 
омепразолу IR і пантопразолу відповідно. 

При двократному дозуванні на 7-й день 
омеразол IR 20 мг підтримував рівень 
рН >4,0 упродовж більшості часу вночі,  
на відміну від пантопразолу 40 мг 
(рис. 2). Ці результати свідчать, що оме-
празол IR забезпечує ефективний конт
роль шлункової кислотності в нічні го-
дини і завдяки цьому дозволяє подолати 
проблему нічних кислотних проривів 
у пацієнтів із ГЕРХ, резистентною до лі-
кування звичайними ІПП.

Інші переваги Омез Інста 
в лікуванні печії при ГЕРХ

Завдяки швидшим абсорбції та початку 
кислотосупресивної дії, надійному конт
ролю шлункового рН протягом 24 год 
омепразол IR (Омез Інста) можна вва-
жати препаратом вибору для лікування 
ГЕРХ у режимі «за потребою», а також 

використовуватися для терапії печії при 
ГЕРХ у  пацієнтів з  нічними кислот-
ними проривами (Минушкин О.Н., 
Масловский Л.В. Омепразол в тера-
пии кислотозависимых заболеваний. – 
Медицинский совет, 2015, № 13).

Клінічні переваги омепразолу IR 
не  обмежуються кращими фармако
кінетичними й фармакодинамічними 
показниками. Рідка лікарська форма 
омепразолу IR є більш зручною у засто-
суванні, ніж ІПП DR у формі таблеток чи 
капсул, у пацієнтів із гастропарезом або 
сповільненим спорожненням шлунка. 
Крім того, у пацієнтів із гастропарезом 
відбувається постійна стимуляція сек
реції кислоти через тривале перебування 
у шлунку їжі; у таких випадках пролон-
гований антисекреторний ефект омепра-
золу IR має додаткову користь.

Іншими групами пацієнтів із ГЕРХ, 
які можуть отримувати специфічну 
користь у контролі печії саме від оме-
празолу IR, є особи із  затрудненим 
ковтанням, а також які не снідають ре-
гулярно  чи не  завжди дотримуються 
вимоги приймати ІПП DR перед їжею 
(омепразол IR можна застосовувати не-
залежно від уживання їжі),  х ворі, 
які працюють у нічну зміну або часто 
подорожують (через проблеми зі  своє-
часним прийомом ІПП DR), та, як за-
значалося вище, пацієнти, котрі бажають 
використовувати ІПП у режимі «за по-
требою» для контролю печії при ГЕРХ.

Підготував Олексій Терещенко

Рис. 2. Середній рН шлунка в нічні години на 7-й день лікування 
омепразолом IR 20 мг 2 р/добу та пантопразолом 40 мг 2 р/добу
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Рис. 1. Вплив додаткової вечірньої дози омепразолу IR 20 мг  
на добову та нічну кислотність шлунка

Омепразол IR 20 мг уранці × 7 днів
Омепразол IR 20 мг уранці × 7 днів + 20 мг увечері на 8-й день
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