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В научном обзоре литературы представлена информация о современных клинических наблюдениях применения 

ингибиторов протонной помпы в крупных рандомизированных исследованиях российских и зарубежных ученых, 

вопросах их классификации, фармакокинетики, фармакодинамики, фармакогенетики, эффективности и безопас-

ности назначения в педиатрической практике в связи с ростом кислотозависимых состояний у детей и необходи-

мостью дальнейших систематизированных исследований с разработкой подходов к персонализации назначения 

препаратов для каждой возрастной группы.
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Обзор литературы

ВВЕДЕНИЕ
Анализ многочисленных отечественных и зарубеж-

ных публикаций свидетельствует о том, что, несмотря 

на отчетливые тенденции к сокращению распростра-

ненности кислотозависимых состояний желудочно-

кишечного тракта (ЖКТ) в педиатрической практике, 

эта проблема продолжает оставаться одной из наи-

более распространенных во всем мире, представляя 

диагностические и терапевтические угрозы для кли-

ницистов, а также социальные вызовы современному 

обществу [1–4]. Пандемия COVID-19 внесла свои кор-

рективы в увеличение заболеваемости гиперацидными 

состояниями — как первичными, так и в виде обостре-

ний [5, 6]. У детей приоритетом выбора среди препара-

тов, влияющих на секреторную функцию желудка, явля-

ются ингибиторы протонной помпы (ИПП). Клинические 

наблюдения последних лет показывают значительное 

увеличение частоты назначений ИПП как наиболее 

эффективных и безопасных антисекреторных препара-

тов в педиатрической практике [7–9]. ИПП назначают 

при лечении кислотозависимых заболеваний, таких 

как гастроэзофагеальная рефлюксная болезнь (ГЭРБ), 

включая пищевод Барретта, язвенная болезнь желуд-

ка и двенадцатиперстной кишки, эрозивные гастриты, 

дуодениты, в том числе ассоциированные с Helycobacter 

pylori, которые могут приводить к гастроинтестинальным 

осложнениям, в том числе опасным для жизни, сопрово-

ждающимся высоким риском инвалидизации и наруше-

нием качества жизни больных [10–14].

ИПП зарекомендовали себя как клинически эффек-

тивные, надежные и относительно безопасные пре-

параты, обладающие специфическим необратимым 

блокирующим действием на водородно-калиевую 

аденозинтрифосфатазную ферментативную систе-

му (Н+/ К+-АТФазу), известную как протонная помпа, 

или протоновый насос. Это конечная стадия секреции 

желудочной кислоты, в которой ионы H+ секретируются 

в просвет желудка, что делает протонную систему иде-

альной мишенью для ингибирования секреции [15, 16].

Цель работы

Цель данной работы — резюмировать имеющиеся 

результаты зарубежных и отечественных исследований, 

посвященных изучению вопросов классификации, фар-
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макокинетики, фармакодинамики, фармакогенетики, 

эффективности и безопасности назначения ИПП в педи-

атрической практике.

МЕТОДЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
Для обзора использовали сведения научной лите-

ратуры из открытых и доступных источников за период 

2017–2023 гг., размещенных в электронных базах дан-

ных pharmgkb.org, PubMed, Scopus, Web of Science Core 

Collection, eLibrary. Поисковые запросы: «ингибиторы 

протонового насоса + антисекреторная терапия + педиа-

трические группы»; «CYP2C19 + ингибиторы протонового 

насоса + педиатрия»; «CYP2C19 + омепразол + педиа-

трия»; «полиморфизм CYP2C19 + этнические группы + 

изменение чувствительности к омепразолу» — как в рус-

ском, так и в английском варианте.

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ И ОБСУЖДЕНИЕ
Согласно современной анатомо-терапевтическо-

химической классификации лекарственных средств, 

препараты включены в раздел A02B «Противоязвенные 

препараты и препараты для лечения гастроэзофагеаль-

ного рефлюкса», группу A02BC «Ингибиторы протонового 

насоса». В зависимости от поколений препараты отлича-

ются друг от друга продолжительностью действия, био-

доступностью, способностью избирательно подавлять 

активность протонной помпы [15–17].

1. Омепразол — препарат разработан на основе перво-

го блокатора Losec, является «золотым стандартом» 

среди всех ИПП. Блокирует базальную и стимули-

рованную секрецию. Сохраняет свою активность 

в течение 24 ч с момента приема, поэтому становит-

ся возможным однократное применение препарата 

в течение суток. 

2. Лансопразол (торговое наименование Ланцид) — 

ингибитор, ставший основой второго поколения кис-

лотоконтролирующих лекарственных средств. Он бло-

кирует от 80% продукции соляной кислоты, не влияя 

на моторику ЖКТ. Терапевтический эффект наступает 

через 3–4 дня регулярного приема 30 мг лансопра-

зола в сутки.

3. Эзомепразол — это ИПП третьей группы. Поскольку 

препарат является S-изомером омепразола, фарма-

кодинамические нюансы предшественника сохраня-

ются. Препарат демонстрирует более высокую эффек-

тивность в качестве основного средства лечения 

рефлюксов, инфекционных поражений Helicobacter 

pylori и язв в области желудка и двенадцатиперстной 

кишки. 

4. Пантопразол — оригинальный ИПП третьей генера-

ции от компании Takeda Pharmaceutical, разрабо-

тавшей лансопразол. При разработке пантопразо-

ла в основу его получения был положен приоритет 

лекарственного взаимодействия и безопасности. 

Новый ИПП стал совместим с большинством препа-

ратов, а также введен в практику применения ИПП 

у беременных (с обязательной при его назначении 

оценкой «польза/риск»). 

5. Рабепразол — действующее вещество ИПП третье-

го поколения (Париет, Зульбекс), ориентированное 

на терапию ГЭРБ. В клинических исследованиях  

рабепразол зарекомендовал себя как эффективный 

противоязвенный препарат, способный восстанавли-

вать ткани пищевода в кратчайшие сроки.

6. Декслансопразол — препарат третьего поко-

ления, являющийся производным лансопразо-

ла. Выпускается в виде капсул под коммерческим 

названием Дексилант. Эта форма выпуска несколь-

ко удлиняет срок действия препарата, поскольку 

покрытие пилюль рассчитано на разную кислотность, 

что приводит к разным срокам растворения препара-

та в желудочной кислоте.

ИПП являются самыми назначаемыми лекарствен-

ными средствами в мире, поскольку используются 

не только для лечения кислотозависимых состояний, 

но и для профилактики нежелательных побочных реак-

ций, связанных с применением нестероидных проти-

вовоспалительных препаратов в различных областях 

медицины [18]. Долгое время во многих странах мира 

был относительный запрет на изучение эффективности 

и безопасности применения ИПП в педиатрической 

практике, связанный с вопросами этико-деонтологи-

ческого и правового регулирования [19]. Первый опыт 

применения омепразола у детей был получен после 

запроса Управления по санитарному надзору за каче-

ством пищевых продуктов и медикаментов (Food and 

Drug Administration (FDA), США) на проведение клиниче-

ских исследований препарата в педиатрии. Результаты, 

как и последующие подобные исследования, доказа-

ли клиническую эффективность и достаточную безо-

пасность омепразола. Следует обратить внимание, 

что инструкции различных производителей препарата 

противоречат друг другу в плане официального раз-

решения для использования в клинической практике 

у детей [8].

В целом ИПП отличаются вариабельностью клини-

ческих эффектов в зависимости от поколений. Но даже 

в пределах одной генерации лекарственные препара-

ты могут различаться по продолжительности действия, 

биодоступности, способности избирательно подавлять 

активность протонной помпы и выступать в качестве 

действующих средств, назначаемых с целью эрадикации 

Helicobacter pylori [20–22].

Все ИПП являются производными α-пиридил-метил-

сульфинил-бензимидазола, представляют собой сла-

бые основания, которые накапливаются в кислой среде 

секреторных канальцев париетальной клетки (ПК) и бло-

кируют работу Н+/К+-АТФазы — протонной помпы.

Механизм действия ингибиторов

протонной помпы

Важнейшим физиологическим стимулятором секре-

ции кислоты является пища. Процесс пищевой стиму-

ляции секреции кислоты включает три фазы: сложно-

рефлекторную, желудочную и кишечную [15, 16]. В ответ 

на раздражение обонятельных, зрительных и вкусовых 

рецепторов запускается сложнорефлекторная (цефали-

ческая) фаза, приводящая к активации холинергической 

иннервации и стимуляции секреции кислоты в желудке. 

Основными стимуляторами секреции кислоты в желудке 

являются гистамин, гастрин и ацетилхолин. Гистамин, 

выделяющийся в основном из энтерохромафинных кле-

ток слизистой оболочки желудка, стимулирует секрецию 

кислоты через Н2-рецепторы, связанные с циклическим 

аденозинмонофосфатом. Гастрин и ацетилхолин активи-

зируют специфические рецепторы, связанные с систе-

мой кальций/протеинкиназа С [17].

Данные процессы приводят к изменению рН желудоч-

ного содержимого в кислую сторону. Продолжение про-

цесса пищеварения способствует ощелачиванию среды 

под действием буферных свойств пищи. Заключительная 

фаза стимуляции секреции соляной кислоты начинается 

при поступлении пищи в кишечник. Все медиаторы желу-

дочной секреции действуют через специальные рецеп-
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торы, находящиеся на ПК. В ПК желудочного эпителия 

образуется и секретируется соляная кислота. При помо-

щи фермента Н+/К+-АТФазы происходит эквивалентный 

обмен ионов Н+ и К+. Транспорт обоих ионов осуществля-

ется против градиента концентраций с использованием 

энергии, выделяющейся при гидролизе аденозинтри-

фосфата. Одновременно с протонами водорода путем 

активного транспорта в просвет желудка переносятся 

ионы хлора, а ионы К+ покидают клетку.

В дальнейшем под воздействием карбоангидразы 

происходит диссоциация Н2СО3, и образующийся водо-

род повышает кислотность желудочного сока [15].

На сегодняшний день известно, что роль ионно-

го канала выполняет α-субъединица Н+/К+-АТФазы. 

После стимуляции ПК тубуловезикулярные структу-

ры, расположенные в цитоплазме вместе с ионными 

каналами, встраиваются в мембрану клетки, при этом 

диаметр микроворсинок увеличивается в 4–6 раз. 

Без стимуляции протонная помпа подвергается эндо-

цитозу [22, 23].

ИПП абсорбируются из тонкого кишечника, по кро-

вотоку поступают вначале в печень, а затем проникают 

через мембрану в ПК слизистой оболочки желудка, где 

концентрируются в секреторных канальцах. При низком 

значении рН ИПП активируются и превращаются из про-

лекарства в лекарство — заряженный тетрацикличе-

ский сульфенамид. В этой форме они не могут проник-

нуть через мембраны и остаются в кислом компартменте 

внутри секреторных канальцев ПК. Таким образом, ИПП 

образуют прочные связи с меркаптогруппами цистеино-

вых остатков Н+/К+-АТФазы, блокируя конформационные 

переходы протонной помпы и предотвращая секрецию 

соляной кислоты. Для возобновления продукции кис-

лоты необходим синтез новых Н+/ К+-АТФаз. Половина 

Н+/К+-АТФаз обновляется за 30–48 ч, что определя-

ет продолжительность терапевтического действия ИПП. 

При первом или однократном приеме ИПП его эффект 

не будет максимальным, так как не все протонные помпы 

встроены в секреторную мембрану, а некоторые нахо-

дятся в цитозоле. Когда эти молекулы, а также только 

что синтезированные Н+/К+-АТФазы появляются на мем-

бране, они взаимодействуют с последующими дозами 

ИПП, и его антисекреторный эффект полностью реали-

зуется [15–17]. Кислотопродукция восстанавливается 

только после синтеза новых протонных помп.

Фармакокинетические и фармакогенетические 

особенности ингибиторов протонной помпы

Максимальная концентрация препаратов в плазме 

достигается уже через 1–3 ч после перорального прие-

ма, чем быстрее происходит превращение пролекарства 

в лекарство, тем больше лекарства может накопить-

ся в секреторных канальцах, тем большее количество 

молекул насоса будет заблокировано, а ингибиторный 

эффект сохраняется длительное время после снижения 

концентрации ИПП в плазме крови. 

ИПП метаболизируются в печени при участии изофер-

ментов CYP2C19 и CYP3A4, неактивных при рождении 

и созревающих после первого полугодия жизни ребен-

ка. Образующиеся метаболиты инертны и выводятся 

из организма с мочой и калом в виде сульфатов. Все 

ИПП являются субстратами и ингибиторами фермента 

CYP2C19. Доказано влияние носительства полиморфиз-

ма гена CYP2C19 на индивидуальную чувствительность 

к лекарственным препаратам — субстратам CYP2C19 

(антиагрегантам, ИПП, противосудорожным препаратам 

и антидепрессантам) [24–26].

В настоящее время ресурс pharmgkb.org насчиты-

вает более 10 000 публикаций, посвященных пробле-

ме эффективности и безопасности применения ИПП 

в зависимости от генотипа CYP2C19. Чуть более 3000 

исследований посвящено изучению влияния полимор-

физма гена CYP2C19 на эффективность и безопас-

ность препаратов, являющихся субстратами фермен-

та. По результатам исследования, представленным 

в 2018 г. N. El Rouby и соавт. [27], было продемон-

стрировано, что, несмотря на общую эффективность 

и высокий профиль безопасности ИПП, у некото-

рых пациентов отмечаются нежелательные побочные 

реакции (головная боль, утомляемость, головокруже-

ние, диспептические расстройства, нарушение вса-

сывания магния), кроме того, использование ИПП, 

особенно в раннем детском возрасте, может увели-

чить риск развития эозинофильного эзофагита и дру-

гих аллергических болезней, потенциально превра-

щающих кратковременное заболевание (например, 

ГЭРБ) в пожизненное. На сегодняшний день известно, 

что индивидуальный ответ на лечение есть некая 

результирующая сумма одинаково значимых моди-

фицируемых (фенотипических) и немодифицируемых, 

наследственных факторов.

Среди генетических причин индивидуальной вариа-

бельности ответа на ИПП приоритетное значение имеет 

носительство полиморфизма гена CYP2C19 [27, 28].

По результатам генотипирования гена CYP2C19 могут 

быть определены дети с сверхбыстрым (CYP2C19*17), 

нормальным (диким) (CYP2C191/1), промежуточным 

(CYP2C191/2;1/3) и медленным (CYP2C19*2;*3) метабо-

лизмом ИПП.

Пациенты со сверхбыстрым метаболизмом (ultra 

extensive metabolism) — дети у которых синтезируется 

фермент CYP2C19, предполагающий сверхбыструю ско-

рость метаболизма препаратов. В этой ситуации ИПП 

подвергаются быстрой биотрансформации и элимина-

ции, что не всегда способно обеспечить адекватную 

терапевтическую концентрацию в плазме крови. Таким 

пациентам для достижения клинической эффективности 

лечения зачастую приходится увеличивать терапевтиче-

скую дозу препарата [29–31].

Пациенты с нормальным метаболизмом (extensive 

metabolism) — дети с неизмененной скоростью метабо-

лизма лекарственных средств — субстратов, как пра-

вило, гомозиготы по «дикому», немутантному аллелю 

гена соответствующего фермента. К экстенсивным 

метаболизаторам принадлежит большинство населе-

ния [31–33].

Пациенты с промежуточным метаболизмом 

(intermediate metabolism) — дети, чаще гетерозиготы, 

с замедленной функцией фермента. Традиционно проме-

жуточных метаболизаторов объединяют с медленными 

метаболизаторами [29–33].

Больные с медленным метаболизмом (poor 

metabolism) — дети, чаще гетерозиготы, с замедленной 

функцией фермента. У данных пациентов происходит 

накопление лекарственных препаратов и их метабо-

литов в плазме крови, что может способствовать про-

явлению побочных эффектов. Таким детям приходится 

уменьшать назначаемую дозу, титруя ее до клинически 

эффективной [29, 34, 35].

Организация, занимающаяся созданием фармако-

генетических руководств, — Clinical Pharmacogenetics 

Implementation Consortium (CPIC, США) — на основании 

результатов крупнейших рандомизированных исследо-

ваний, метаанализов и систематических обзоров реко-
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мендует при дозировании ИПП основываться на гено-

типах CYP2C19. При носительстве быстрых генотипов 

предлагается увеличение дозы в пределах терапевтиче-

ской, при наличии генотипов, ассоциированных с замед-

лением скорости биотрансформации ИПП, CPIC реко-

мендует осуществлять снижение дозы до достижения 

баланса клинической эффективности и безопасности 

[28, 29, 32].

В 2022 г. в Канаде коллективом авторов опубли-

кован систематический обзор, который включил 25 

крупных рандомизированных исследований и мета-

анализов, посвященных изучению влияния носитель-

ства полиморфизмов гена CYP2C19 на индивидуаль-

ную вариабельность ответа на лекарственную терапию 

у детей, с представленными результатами на ресур-

се PubMed. Дети, являющиеся носителями медленных 

и промежуточных вариантов гена CYP2C19, демон-

стрировали более высокие концентрации препаратов-

субстратов и ИПП в плазме по сравнению с быстрыми 

и сверхбыстрыми метаболизаторами. По результатам 

исследования авторы сделали вывод о перспективно-

сти дальнейших фармакогенетических исследований 

в педиатрии для персонализации терапии, повышения 

ее клинической эффективности и безопасности [33].

В исследованиях, опубликованных в 2018 г. 

H. Ichikawa и соавт., было доказано влияние быстрого 

генотипа CYP2C19 на риск развития рефрактерности 

к терапии ИПП у пациентов с ГЭРБ. По результатам про-

веденного метаанализа авторами был предложен персо-

нализированный режим дозирования ИПП, основанный 

на определении генотипа CYP2C19. Данный методологи-

ческий подход представлен учеными в качестве действи-

тельной терапевтической стратегии для преодоления 

недостаточного ингибирования секреции желудочной 

кислоты [35].

В серии исследований 2018 г. J.P. Franciosi и соавт. 

изучена рефрактерность детей с ГЭРБ к терапии ИПП 

с учетом носительства быстрого аллеля CYP2C19*17. 

Были получены статистически значимые различия 

по времени сохранения низкой кислотности желудочно-

го сока у пациентов — носителей аллеля CYP2C19*17 

по сравнению с группой нормальных метаболизаторов. 

Авторы предположили, что резистентность к терапии 

ИПП может объясняться генетически обусловленной 

скоростью метаболизма препаратов и невозможно-

стью в связи с этим достижения должного клиническо-

го эффекта при использовании рекомендованных доз 

[36, 37].

Интересным, на наш взгляд, является исследова-

ние, доказавшее различие в площади под кривой 

«концентрация – время» (AUC) для ИПП в зависимо-

сти от полиморфизма гена CYP2C19 [16]. Оказалось, 

что у медленных метаболизаторов ввиду замедления 

скорости метаболизма и увеличения концентрации 

препарата в крови AUC ИПП в 3–10 раз выше в срав-

нении с экстенсивными метаболизаторами (с ускорен-

ным метаболизмом и более низкими концентрациями 

ИПП в крови), у промежуточных метаболизаторов — 

в 2–3 раза выше по сравнению с нормальными мета-

болизаторами гена фермента CYP2C19 [15]. Кроме 

того, было установлено, что у медленных метаболи-

заторов и экстенсивных метаболизаторов величина 

AUC наиболее значимо различается для омепразо-

ла, пантопразола, лансопразола — в 6,3, 6, 4,3 раза 

соответственно, тогда как для рабепразола — только 

в 1,9 раза, что объясняется меньшим вкладом CYP2C19 

в его метаболизм [16].

Особенности лекарственного взаимодействия 

ингибиторов протонной помпы с препаратами 

других фармакологических групп

ИПП и препараты, представляющие собой производ-

ные кислот, такие как итраконазол, кетоконазол, дигок-

син, одновременно назначать нерационально, поскольку 

снижается биодоступность последних. Данные взаимо-

действия могут быть фатальными при лечении серьез-

ных диссеминированных грибковых инфекций, особен-

но у пациентов с иммунодефицитными состояниями. 

Снижение биодоступности дигоксина на фоне примене-

ния ИПП может повлечь за собой декомпенсацию хрони-

ческой сердечной недостаточности и рецидив нарушения 

ритма сердца [38].

При применении ИПП, метаболизирующихся систе-

мой цитохрома Р450, могут остро вставать вопросы 

конкурентного лекарственного взаимодействия с пре-

паратами, метаболизм которых также осуществляется 

с помощью фермента CYP2C19. Установлено, что оме-

празол, эзомепразол и лансопразол обладают большим 

потенциалом нежелательных межлекарственных взаи-

модействий с такими группами препаратов, как антикон-

вульсанты, седативные препараты и миорелаксанты [38].

При одновременном назначении ИПП с варфари-

ном увеличивается риск кровотечений за счет замед-

ления метаболизма антикоагулянта и увеличения пло-

щади под его концентрационной кривой [38]. В случае 

межлекарственного взаимодействия ИПП с клопидо-

грелом образование активных метаболитов антиагре-

ганта за счет угнетения фермента CYP2C19 снижается, 

что может привести к тромбоэмболическим осложне-

ниям [39]. Подобным образом могут манифестировать 

нежелательные побочные эффекты антидепрессантов 

(циталопрам, эсциталопрам, флуоксетин, сертралин, вен-

лафаксин, имипрамин, кломипрамин, тримипрамин, ами-

триптилин, нортриптилин и моклобемид), β-блокаторов 

(пропранолол), прогестерона, тестостерона и циклофос-

фамида [38].

Пантопразол имеет наиболее благоприятный клини-

ческий профиль взаимодействия с другими препарата-

ми [17].

Особенности назначения ингибиторов

протонной помпы у детей

Проблема безопасной фармакотерапии у детей имеет 

свою особую актуальность. Обусловлено это нескольки-

ми причинами. Для каждого возрастного периода харак-

терны определенные заболевания и патогенетические 

особенности, что предопределяет различную частоту 

использования тех или иных препаратов в зависимости 

от возраста. В настоящее время для 75% детских заболе-

ваний не существует специальных педиатрических пре-

паратов, учитывающих физиологические, возрастные 

особенности детского организма, мало данных по безо-

пасности применения препаратов у детей и недостаточно 

специфических педиатрических лекарственных форм, 

приемлемых по органолептическим свойствам и физиче-

ским параметрам [41, 42].

Согласно отечественным и зарубежным данным, 

частота назначений препаратов, не предусмотренных 

инструкцией по применению, рискованная практика off-

label, когда детям назначаются лекарственные средства, 

разработанные для взрослых, доходит до 80% [19].

Всасывание лекарственных средств у детей тесно 

связано с развитием слизистой оболочки желудка, про-

цессом продукции соляной кислоты, секреции желчи 

печенью, колонизацией кишечника бактериальной фло-
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рой [43]. У новорожденных, особенно недоношенных, 

секреция соляной кислоты незначительна, скорость опо-

рожнения желудка обычно замедленна. Фундальные 

железы слизистой оболочки желудка детей грудного 

возраста вырабатывают достаточное количество кис-

лоты для поддержания базальной кислотности желудка 

на уровне рН < 4. Вопрос дозирования ИПП у детей оста-

ется открытым. При кажущейся очевидности необходи-

мости меньших доз для снижения и без того невысокой 

кислотности желудочного сока существуют мнения о том, 

что в реальности минимальные дозировки, назначаемые 

малышам первых месяцев жизни, в несколько раз пре-

вышают таковые у взрослых пациентов [8, 44].

Интенсивность перистальтики и скорость прохожде-

ния пищи по кишечнику в большинстве случаев вариа-

бельна и лишь у незначительной части новорожденных 

зависит от характера вскармливания. Материнское 

молоко увеличивает скорость опорожнения желудка, 

однако при повышении калорийности молока эваку-

ация пищи может снижаться [44]. У детей до двух лет 

жизни лекарственное средство, введенное перораль-

но, может быстро всосаться уже в желудке, поскольку 

слизистая оболочка детей раннего возраста отличается 

высокой проницаемостью. pH желудочного сока очень 

вариабелен и зависит как от гестационного возраста, 

так и от массы тела при рождении [41, 44]. У ново-

рожденных скорость опорожнения желудка ниже, чем 

у взрослых. Ее постепенное повышение происходит 

в течение 1–8 мес [44]. 

Интенсивность метаболических процессов новорож-

денных и детей первых лет жизни существенно отлича-

ется от скорости метаболических процессов старших 

детей и взрослых [45]. У детей отмечается постнаталь-

ное дозревание ферментных систем как I, так и II фазы 

метаболизма. Различные изоферменты цитохрома Р450 

созревают не одновременно, что является причиной раз-

ной окислительной способности ферментативных систем 

в отношении разных препаратов. Функция метаболизи-

рующих ферментов первой фазы повышается в большей 

степени на 2–3-й нед жизни. В этот период клиренс 

некоторых лекарств составляет 10–20% от такового 

у взрослых, но способен в 2–6 раз превысить значения 

у взрослых в последующем [44].

Активность ферментов биотрансформации лекар-

ственных препаратов у новорожденных детей снижена 

и постепенно возрастает к 2–3 годам [8, 44]. В связи 

с чем активность цитохрома CYP2C19 необходимо осо-

бенно учитывать при выборе вида и дозы ИПП у ново-

рожденных и младенцев в возрасте до 2 мес [8], уделяя 

внимание возрастным ограничениям применения пре-

паратов данной группы.

Результатами метаанализов были подтверждены 

ранее обобщенные результаты эффективности омепра-

зола и лансопразола у новорожденных при ГЭРБ [8]. 

Также было показано, что у детей раннего возраста 

клиренс омепразола и лансопразола выше, чем у детей 

старших возрастных групп [8].

Согласно аннотациям к большинству оригинальных 

ИПП, показания к применению лекарственных средств 

ограничены возрастом, лишь некоторые дженерические 

препараты разрешены с 12 лет, а также рекомендованы 

при рефлюкс-эзофагитах, симптоматическом лечении 

изжоги и отрыжки кислым при ГЭРБ у детей старше 

2 лет и с массой тела > 20 кг. По данным же зарубежной 

литературы, их применение в педиатрической практике 

разрешено детям старше 1 года для кратковременного 

лечения симптоматической ГЭРБ, лечения эрозивного 

эзофагита, лечения язвенной болезни и эрадикации 

Helicobacter pylori [46].

В соответствии с разработанными в Российской 

Федерации для детей клиническими рекомендациями 

«Язвенная болезнь желудка и/или двенадцатиперстной 

кишки» (утв. Минздравом России, 2021), всем пациентам 

с обострением язвенной болезни с целью заживления 

язвенного дефекта рекомендуется проведение антисе-

креторной терапии препаратами группы ИПП [1]. Среди 

ИПП рассматривается использование с этой целью оме-

празола, эзомепразола, рабепразола и лансопразола, 

положительный опыт применения которых у детей был 

получен зарубежными коллегами [21].

Современные ИПП демонстрируют высокую 

эффективность, широкий терапевтический диапазон 

и при коротких (до 3 мес) курсах терапии обладают 

высоким профилем безопасности. Однако при длитель-

ном непрерывном приеме ИПП возможно развитие 

мальабсорбции и нарушения всасывания микроэле-

ментов, возрастает риск переломов костей, инфекций 

ЖКТ и нижних дыхательных путей, аллергических реак-

ций у детей [46, 47].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, обзор современных источников лите-

ратуры, содержащих результаты исследований, посвя-

щенных применению ИПП в педиатрической практике, 

позволил сформулировать следующие выводы.

1. ИПП являются наиболее эффективными антисекре-

торными препаратами для лечения кислотозави-

симых заболеваний, короткие курсы лечения кис-

лотосупрессивными лекарственными средствами 

практически не сопровождаются клинически значи-

мыми нежелательными эффектами. 

2. Из зарегистрированных в Российской Федерации 

ИПП только дженерические препараты омепразола, 

эзомепразола, лансопразола и рабепразола, соглас-

но клиническим рекомендациям и инструкциям 

по применению лекарственных средств, разрешены 

для применения в педиатрической практике.

3. Прогнозирование индивидуального ответа на тера-

пию ИПП в педиатрической практике осложняется 

тем, что к наследственно обусловленным особен-

ностям скорости метаболизма ИПП добавляются 

фенотипические и физиологические особенности 

функционирования протонного насоса, образова-

ния желудочного сока и уровня кислотности у детей 

разного возраста, что актуализирует проблему 

эффективности и безопасности назначения лекар-

ственных препаратов этой группы и диктует необ-

ходимость как дальнейших систематизированных 

исследований, так и разработки подходов к персо-

нализации назначения препаратов для каждой воз-

растной группы.

4. Проведенный обзор литературы свидетельствует 

о неоднозначном отношении к препаратам дан-

ной группы в педиатрической практике. Особенно 

это касается возрастных ограничений различных 

дженериков и наличия показаний в инструкциях 

к их применению. Таким образом, в случаях при-

менения ИПП у детей у врача-специалиста должен 

быть арсенал методических подходов, повышающих 

эффективность и безопасность назначения пре-

паратов этой группы, в том числе и при назначении 

off-label. Таким инструментом может стать примене-

ние методов фармакогенетического тестирования, 

позволяющего на основании изучения индивиду-
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альных особенностей ребенка существенно повы-

сить эффективность антисекреторной терапии, 

увеличить период ремиссии заболеваний и суще-

ственно снизить число неблагоприятных побочных 

эффектов.
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