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Liberación
Inmediata



“Enfermedad Ácido-péptica”

No es un diagnóstico Específico, 
Incluye Muchas enfermedades

Originadas por alteraciones 
Del ácido y la pepsina



Enfermedad “acido péptica”

Agresión 
HCl, pepsina
H.pylori Defensas

HCO3,Moco PGS,
Flujo sanguìneo



Enfermedad 
Acido péptica
HCl

Antiácidos Protectores

Anticolinérgicos

Sucralfate Prostaglandinas

Anti-Gastrina

Anti-H2
Cimetidina
Ranitidina
Famotidina
Roxatidina

N-Nitrosodimetil amina 400 veces
Carcinogenesis, 2016;37:625–634
FDA  detuvo fabricación 2019





Carcinogenesis, 2016;37:625–634

400 veces 



 3 años OR 1.43
(IC 95% 1.05–1.94).

Am J Gastroenterol. 2021 Epub ahead May 21



IBP

Estándar de oro

Mossner J, Dtsch Artztebl Int 2016;113:477-83
Targownik L, Am J Gastroenterol 2018;113:519-28

Supresión àcido clorhidrìco



IBP

Primeros cinco más vendidos
USA, 2009:7 billones 
Mundo, 13 billones 

Más prescrito en
Gastroenterología

Eficacia 
Demostrada

Mossner J, Dtsch Artztebl Int 2016;113:477-83
Targownik L, Am J Gastroenterol 2018;113:519-28

“Medicamentos
Esenciales” OMS 



Indicaciones correctas de los IBPs

Por períodos
Cortos <12 semanas

Erradicación H.pylori
Ulceras pépticas
Ulcera péptica sangrante
Profilaxis ulceras estrés
Dispepsia funcional (“Gastritis”)
Esofagitis eosinofílica sin
respuesta

Por períodos
Indefinidos

Esofagitis C y D
Esófago de Barrett
Ulcera péptica idiopática
Profilaxis AINES
Profilaxis antiplaquetarios
Esofagitis eosinofílica (+)
Fibrosis Pulmonar
Zollinger Ellison

Herszényi L, Dig Dis 2020;38:104-11
Targownik LE, Gastroenterology 2022;162:1334-42



IBP no indicados

Pancreatitis aguda o crónica
Cirrosis Descompensada
Hospitalizados en sala general
“Polimedicados”
Reflujo Faringo-laringeo

63% Wang J, Hepatol Int. 2020; 14:385-98

Herszényi L, Dig Dis 2020;38:104-11
Targownik  LE, Gastroenterology 2022;162:1334-42 



O’Hara J, BMJ 2021;372:4903.



O’Hara J, BMJ 2021;372:4903.



Katzka DA, Clin Gastroenterol Hepatol 2020;18:767-76

Síntomas extraesofágicos

Moderador
Notas de la presentación
- El mecanismo de generación de síntomas en la pirosis funcional no esta claro.
- Se plantea que La injuria sobre la mucosa luminal intestinal genera aumento de la sensibilización de los quimiorreceptores de ácido  causando alodinia o hiperalgesia.
- Factores psicológicos y cognitivos como la hipervigilancia participan en la percepción aumentada del dolor , de tal forma que los pacientes con pirosis funcional muestran mayores puntuaciones de ansiedad y somatización.



Eficacia global

Puntaje sintomas

Jin X,et al. Comp Math Meth Med 2022;2022: Article ID 9105814, 9 pages



Ulcera no 
Sangrante >3

Para cada enfermedad un nivel de pH 

ERGE: > 4

H.pylori > 6

Ulcera 
Sangrante > 6



Yamada T, 2022
Secreción por
cualquier estímulo

Secreción
Basal de HCl

IBP IBP



IBP

Efectos sistémicos
anti inflamatorios



Wauters L, Gastroenterology 2021;160:1521-31

IBP y Dispepsia Funcional



Cheng E, Gut 2013;62:824–832. 

ERGE
EEo Th2 Eotaxina

IBP
X



Bloquea moléculas        
de adhesión

<< migración

Bloquea STATA 6
Expresión Eotaxina

Bloquea cascada
Inflamatoria
Iniciada por IL-13

Inhibe ngH+ ATPasa
bloqueando el 
reclutamiento eosinòfilos

Franciosi JP, J Asthma  Allergy 2022;15:281-302



Franciosi JP, J Asthma  Allergy 2022:15 281-302
Lucendo AJ, Clin Gastroenterol Hepatol 2016;14:13-22

Reflujo con
Eosinofilia

1990 2000

Respuesta +
Eosinofilia
Esofàgica VS EEo

IBP Tratamiento EEo
Remisiòn sintomas 61%
Remisiòn Histología 51%

Esofagitis eosinofílica



Omeprazol 1988

Esomeprazol 2003

S R

Isómero S
> Vida media

S S

Scarpignato C, Curr Opin Pharmacol 2008;8:677-84



Mezcla 
Racèmica

Isòmeros
Puros

Vida ½
Màs larga

Omeprazol 1988
Lanzoprazol
Rabeprazol
Pantoprazol

S-Omeprazol 2003
Esomeprazol

S-Pantoprazol
R-Rabeprazol

Tenatoprazol

Liberaciòn
Dual

Dexlansoprazol

P-CABS Vonoprazan, Tegoprazan

Liberaciòn
Inmediata

Omeprazo-HCO3
Esomeprazol HCO3

Tipos 
De IBP



IBP No son iguales

Farmacognètica
Potencia



Graham DY, Clin Gastroenterol Hepatol. 2018;16:800-8

Diferentes IBPs Omeprazol mg
Rabeprazol 20 mg 36 mg
Esomeprazol 20 mg 32 mg 1.6 veces
Omeprazol       20 mg 20 mg
Lansoprazol 20 mg 18 mg
Pantoprazol 20 mg 4.5 mg  

5 veces menos 
potente

Potencia de los IBPs comparados con omeprazol

Más potente

Menos potente



Farmacogenètica



Primera Generación
Omeprazol
Lansoprazol
Pantoprazol

Segunda Generación
Esomeprazol
Rabeprazol

Dependientes

Menos dependientes

CYP2c19

El Rouby N,  Exp Opin Drug Metab Toxicol 2018;14:447-60
Hagymàsi K, Pharmacogenomics 2011;12:873-88



CYP2C19

Ultra
Rápido

Rápido Intermedio Lento

Genotipo
*17/*17

Genotipo
*1/*1-*1/*17

Genotipo
*1/*2-*1/*3

Genotipo
*2/*2-*3/*3

Arevalo A, Otero W, Trespalacios AA, et al. PLoS One 2021;16:e0245401



CYP2C19

Ultra
Rápido

Rápido Intermedio Lento

Genotipo
*17/*17

Genotipo
*1/*1-*1/*17

Genotipo
*1/*2-*1/*3

Genotipo
*2/*2-*3/*3

Arevalo A, Otero W, Trespalacios AA, et al. PLoS One 2021;16:e0245401



Sugimoto M, World J Gastroenterol 2014;20: 6400-11

Pobres M

Intermedios M

Rápidos M

IBP IBPIBP

IBPIBPIBPIBP



Isaza C,  BMC Clin Pharmacol. 2007;7:6.
Arévalo  A, Tresplacios A, Otero W, Helicobacter 2019;24:e12574
Arevalo A, Otero W  PLoS One. 2021;16:e0245401

Cyp2C19 

Rápido, 
Ultrarrápido
80-84%

Esomeprazol Rabeprazol
menos Influidos por el CYP
70% vs 90% OME



Esomeprazol/Rabeprazol



Erradicación de H.pylori



Gastroenterology 2021;161:1443–1459

57 estudios
Pacífico Asiático (Japón 24, Taiwan 6, Korea 5, Tailandia 1)
Europa (Alemania 3, Polonia 3, Italia 1)
Sur américa (Brazil 2) 



Hpylori sensible a claritromicina o resistencia < 15% IBP 
Primera Generaciòn Lansoprazol, Omeprazol Pantoprazol
Metabolizadores ràpidos

Riesgo de 
Falla terapùtica Shah SC, Gastroenterology 2021;161:1443–1459 



Esomeprazol
9 estudios

Rabeprazol
18 estudios

Shah SC, Gastroenterology 2021;161:1443–1459 

Ràpidos versus 
Pobres metabolizadors



25 ensayos clínicos controlados aleatorizados

24 ASIA, 1 Suramérica (Colombia), 5318 pacientes, 
Tasa resistencia: Amoxi 8.9%, Cla 13%

Morino Y, Front Pharmacol 2021;12:759240



Lansoprazol y omeprazol
Menor tasa  erradicación

Extensos metabolizadores

Esomeprazol y rapeprazol
No son influidos

Morino Y, Front Pharmacol 2021;12:759240



Opciòn Rabeprazol, Esomeprazol, Vonoprazan, Tegoprazan
o aumentar dosis de IBP 1era generaciòn



Am J Gastroenterol 2003;98:2616-20

pH gástrico
>4

0

10

20

30

40

50

60

Esomeprazol 40 mg
Rabeprazol 20 mg
Omeprazol 20 mg
Lansoprazol 30 mg
Pantoprazol 40 mg

P<0.001

58.43%
50.5% 49.1% 47.9%

41.9%



Novedades para bloquear 
la secreciòn de HCl



IBP 3ª Generación competitivos de K: P-CABs

Shibli F, Curr Gastroenterol Rep 2020; 22:16
Hunt RH, Curr Opt Treat Gastroenterol 2018;16:57-90

100.0001000



Vonoprazan
P-CABs

Superior a IBPs 
Convencionales 



P-CABs

Japón
Filipinas
Singapur
Tailandia
Malasia

Vonoprazan

Corea del
Sur

Tegoprazan

Oshima T, J Neurogastroenterol Motil. 2018;24:334–44.
Scarpignato C, Aliment Pharmacol Ther. 2019;50:960–62.

USA-Europa Ensayos 2021-22



20 mg

20 mg



Sakurai K, Dig Dis Sci 2019; 64:815–22 

Esomeprazol vs 
Vonoprazan

GerdQ

Moderador
Notas de la presentación
Percentage of patients with complete resolution and sufcient relief as evaluated by the GerdQ after treatment with 20 mg of esomeprazole once daily (n=25) or 20 mg of vonoprazan once daily (n=22). Sufcient relief was defned by a score ≤1 for each positive predictor question (1, 2, 5, and 6) on the GerdQ. Complete resolution was defned by a score of 0 for all questions. Error bars indicate 95% confdence intervals



Sakurai K, Dig Dis Sci 2019; 64:815–22 

Escala GOS (global de síntomas)

Moderador
Notas de la presentación
Percentage of patients with complete resolution and sufcient relief as evaluated using the GOS scale after treatment with 20 mg of esomeprazole once daily (n=25) or 20 mg of vonoprazan once daily 



Sakurai K, Dig Dis Sci 2019; 64:815–22 

Escala GOS < 2 episodios Pirosis, Regurgitación

Moderador
Notas de la presentación
Sufcient relief was defned by a score ≤2 for each heartburn or regurgitation question on the GOS scale. Complete resolution was defned by a score of 1 on the respective GOS scale question



ERGE Vonoprazan versus Esomeprazol

Esomeprazol 
Convencional Vonoprazan

Esomeprazol 
Liberación inmediata ?



IBP liberación
Inmediata
Varios países
Latinoaméica



IBP de liberación inmediata

2022

Hasta el momento los IBPs
Son de liberación retardada



IBPs convencionales 1era y 2da Generación

ActivaciónLiberación Retardada

Debe darse 
en ayunas

Strand DS,  Gut Liver 2017;11:27-37
Scarpignato C, Curr Opin Pharmacol 2008;;8:677-84
El Roubya N, Exp Opin Drug Met Toxicol 2018;14:447–60



Eficacia de los IBPs

Savarino V, Pharmacol Rev 2009;59:135-53
Shin JM, Curr Gastroenterol Rep 2008;10:528–34.

IBP con el desayuno
pH >4,   17.2%

IBP antes del desayuno
pH >4, 42%**

**p<0.01 Bombas activas 
Pos comidas 70%
En ayunas 10%



IBP de liberación Inmediata

Qué 
Es ?

Tiene 
Ventajas ?



ESO

ESO

ESO

ESO

ESO

ESOESO

HCL

HCL

HCL
HCL

HCL

HCL

HCL

HCL

HCL HCO3

HCO3

HCO3

HCO3

HCO3
HCO3

HCO3

HCO3
HCO3

HCO3
ESO

ESO

IBP Liberación Inmediata: envoltura ácido-sensible

HCl

Va a la circulación

Se absorbe

Bloquea
El HCl

Va al
Duodeno

Alcaliniza
Antro

Alcaliniza Antro 
Reemplaza la
comida

Gastrina

Propósito

Agilizar la
absorción

Superar
Liberación
Retardada



Changchun Haiyue Pharmaceutical have developed IR-ESO



ESO 20 mg + Sodium bicarbonate 1100 
mg Changchun Haiyue Pharmaceutical

ESO 1 tableta 20 mg 
Astrazeneca (Nexium)

Jing S, Adv Ther 2021;38:1660–1676



Jing S, Adv Ther 2021;38:1660-76

Esomeprazol liberación inmediata vs Liberación retardada 

Dosis única Dosis múltiples

Moderador
Notas de la presentación
4. Effect of esomeprazole administered as IR and DR tablets before pylorus ligation, on gastric acid secretion in rats in comparison with intra-peritoneal injection (ESO IP) (mean value ± standard error, n = 6; * = p b 0.05, ** = p b 0.01).



Kim D, et al. Drug Design, Development and Therapy 2019:13 

40 voluntarios
sanos



Kim D, et al. Drug Design, Development and Therapy 2019:13 

Dia 7, despuès de varias dosis

ESO-LI

ESO
Convencional



Banerjee R, J Gastroenterol Hepatol 2010; 25: 43–47

10 Voluntarios sanos (8H, 2M), 31 años,IMC 21kg/m2, No anemia, 
H.pylori (-), perfil hepático normal.  Dos dosis en 24 h
“washout” 2 semanas Crossover

Esomeprazol BI
2v/dìa

Pantoprazol 40 mg IV
2v/dìa



Banerjee R, J Gastroenterol Hepatol 2010; 25: 43–47

Tiempo para lograr pH > 6:
Esomeprazol BI vs Pantoprazol IV/ 2v/dìa

0
10
20
30
40
50
60
70
80

Esomeprazol BI
40 mg VO 2v/día

Pantoprazol 40
mg IV 2v/d

Esomeprazol BI 40 mg VO
2v/día
Pantoprazol 40 mg IV 2v/d

2 minutos

80 minutos



Banerjee R, J Gastroenterol Hepatol 2010; 25:43-47

% de 24 Horas  con pH > 4 y >6
ESO BI 40 mg VO 2v/d  VS  Pantoprazol 40 mg IV/  2v/dìa

0

20

40

60

80

100

120

pH >4 pH >6

Esomeprazol BI
Pantoprazol

90% 96%

47%

18%

pH 
24 horas

La elevación del pH
Persistió  después de 6h
de la 1era dosis: No es 
por efecto local del HCO3!

pH>6    pH>4    



Por su rapidez de acción y
Elevación de pH >6, 
Sería una excelente opción
En en hemorragia por
ulceras pépticas

Banerjee R, J Gastroenterol Hepatol 2010; 25: 43–47



Ulceras pépticas
Sangrantes

Objetivo
pH > 6 



Jing S, Adv Ther 2021;38:1660-76

Esomeprazol liberación inmediata 

Actùa más rápido que Esomeprazol
original liberación retardada

Disoluciòn en estòmago
Acelera su absorciòn

Moderador
Notas de la presentación
4. Effect of esomeprazole administered as IR and DR tablets before pylorus ligation, on gastric acid secretion in rats in comparison with intra-peritoneal injection (ESO IP) (mean value ± standard error, n = 6; * = p b 0.05, ** = p b 0.01).



No necesita darse
Antes de comida

Bicarbonato 

Supera actividad
Esomeprazol original

Esomeprazol
Independiente Cyp2C19
Más potente > inhibición HCl

Acciòn 
Inmediata

Esomeprazol LI- Resuelve desventajas  IBPs 1ª Generaciòn   



Katz PO, Am J Gastroenterol. 2022;117:27-56

Hungin APS Aliment Pharmacol Ther 2022;55;1492



Optimizaciòn IBP en ERGE

IBP 1v/D
Medidas 
Generales

IBP en ayunas
IBP 2v/D?

Otro IBP
Esomeprazol
Rabeprazol
Vonopran

IBP
Liberaciòn
Inmediata

Hungin APS Aliment Pharmacol Ther 2022;55;1492
Katz PO, Am J Gastroenterol. 2022;117:27-56



68 pacientes síntomas nocturnos, ERGE 2-5 años,
28-60 años, 35 mujeres, Esofagitis B y C, IBP 2v/día

Colombia, Serie de casos

Esomeprazol-Bicarbonato 40 mg (Ezolium ®)
Por la mañana o al acostarse 8 semanas

No síntomas
80%

Otero W, Congreso Colombiano Gastroenterologia, 2021

Mejoría
Síntomas 10%

No mejoría, pirosis 3-4 v/semana

Persistencia
Síntomas 8%



IBP liberación
Inmediata

En ayunas

En la 
Mañana

En la Tarde

En la Noche

A demanda



Esomeprazol

Superior a IBP
1era Generación

Similar a
Vonoprazan



Mensajes para la casa

Esomeprazol superior a IBP 1ra generación
Similar a Vonoprazan 3ra generación
Con NaHCO3  actúa inmediatamente 2 minutos
pH >4 más tiempo, noche
Evita horario rígido, cualquier hora
Es independiente del CYP2C19
Supera limitaciones tradicionales de “los IBP”



Esomeprazol + HCO3, el Messi de los IBPs



La sencillez es la maxima expresiòn de la sofisticaciòn

Lo dificil es 
Hacerlo fàcil



Muchas gracias !
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