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INTRODUCTION

L’ésoméprazole est le dernier inhibiteur de la
pompe à proton (IPP) enregistré sur le marché
belge. Ses indications sont le traitement aigu et
chronique du reflux gastro-oesphagien (RGO) et
de l’ulcère duodénal associé à Helicobacter
Pylori.

Le RGO est la pathologie digestive la plus fré-
quente dans nos régions. Une étude épidémiolo-
gique belge récente a montré qu’il affectait à des
degrés divers jusqu’à 28 % de la population
belge adulte et que trois quarts de ces personnes
se disaient invalidées dans leur vie quotidienne
par ce problème (1). Cette fréquence élevée du
RGO, ses répercussions importantes sur la qua-
lité de vie des patients (2) et son association avec
un risque accru d’adénocarcinome de l’œso-
phage (3) en font un problème de santé publique
et rendent nécessaire le développement de stra-
tégies de coût-efficacité optimale.

L’infection gastrique par Helicobacter pylori
représente la cause principale des ulcères-gas-
troduodénaux (4). Cette infection est également
associée dans de rares cas au développement de
lymphomes gastriques de type MALT et est un
carcinogène gastrique reconnu (4).

Depuis l’avènement de l’oméprazole à la fin
des années 1980, les IPP sont rapidement deve-
nus le traitement de choix des pathologies oeso-
gastro-duodénales liées à l’acide. L’ésomépra-
zole constitue le cinquième IPP disponible après
l’oméprazole, le lansoprazole, le pantoprazole et
le rabéprazole. Le rabéprazole et l’ésoméprazole
sont parfois appelés des IPP de 2ème génération

parce que chronologiquement, ils sont arrivés
avec un certain décalage. Au-delà de ces termes,
ce qu’il est important d’analyser, c’est la réelle
valeur ajoutée de ces nouveaux IPP par rapport
à ceux disponibles depuis plusieurs années (5).

DONNÉES PHARMACOLOGIQUES

L’ésoméprazole est l’isomère optique lévogyre
stable de l’oméprazole. Les deux isomères, lévo-
gyre et dextrogyre, ont en fait la même action et
la même efficacité au niveau de la pompe à pro-
ton. L’avantage de l’isomère lévogyre (ésomépra-
zole) est essentiellement pharmacocinétique. En
particulier, la métabolisation hépatique des deux
isomères est différente (proportion différente
d’utilisation des cytochromes P 2C19 et 3A4 et
formation des métabolites inactifs – sulphone, 5-
hydroxy et 5-O-desmethyl – dans des proportions
différentes), entraînant une clairance diminuée
de la forme lévogyre et, par conséquent, une plus
grande biodisponibilité (6). La purification de la
forme lévogyre pour donner l’ésoméprazole
représentait une grande difficulté technique,
mais l’avantage pharmacologique de cet isomère
sur le mélange racémique est significatif et ne
peut être obtenu par une simple augmentation de
la dose du mélange racémique (oméprazole). Les
études de tolérance et d’efficacité ont permis
d’établir que la dose quotidienne de 40 mg d’éso-
méprazole était la dose optimale.

A cette dose, en pH-métrie gastrique, l’éso-
méprazole a montré une tendance à un meilleur
contrôle de l’acidité que les doses standards
d’oméprazole (7), de lansoprazole (8), de panto-
prazole (9) ou de rabéprazole (10). En particu-
lier, dans ces études, la durée médiane de
maintien du pH gastrique au dessus de 4 avec
l’ésoméprazole était d’environ 16 heures.

(1) Professeur de Clinique, Chercheur qualif ié FNRS,
Service de Gastroentérologie, CHU de Liège.
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ESOMEPRAZOLE

SUMMARY : Esomeprazole is the last PPI registered on the
Belgian market. It is the stable s-isomer of omeprazole. It has a
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allowing also better clinical performances. Esomeprazole is the
first PPI shown superior to omeprazole in acute and chronic
treatment of gastro-esophageal reflux disease. Controlled trials
with this drug have also allowed to define new cost-effective
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A côté de cette augmentation globale du
contrôle acide, l’ésoméprazole possède, par rap-
port à l’oméprazole, une moindre variabilité
d’efficacité interindividuelle, rendant son action
plus prévisible et plus constante (11). 

EFFICACITÉ CLINIQUE DANS LES

INDICATIONS CLASSIQUES

Les indications classiques de traitement du
RGO sont le traitement aigu des oesophagites
par une pleine dose d’IPP et le traitement d’en-
tretien ou la prévention des rechutes par une
demi-dose d’IPP. Dans ces deux indications,
l’ésoméprazole est le premier IPP à s’être mon-
tré significativement supérieur à l’IPP de réfé-
rence, l’oméprazole. Cette différence apparaît de
manière statistiquement significative dans de
larges séries (12, 13) ou méta-analyse (14); elle
est particulièrement plus marquée pour les oeso-
phagites plus sévères (grades C et D selon la
classification de Los Angeles ou grades 2 et 3
selon Savary-Miller). De même, deux larges
études récentes montrent une supériorité de
l'ésoméprazole sur le lansoprazole dans le traite-
ment de l’oesophagite sur RGO à la fois en trai-
tement aigu à pleine dose (15) et en traitement
d’entretien à demi-dose (16). Ici aussi, la diffé-
rence est surtout marquée pour les oesophagites
plus sévères. 

NOUVELLES INDICATIONS ET NOUVEAUX

SCHÉMAS THÉRAPEUTIQUES

Au-delà des résultats observés dans l'oeso-
phagite, ce qui est intéressant d'observer avec de
nouveaux IPP tels que l’ésoméprazole, ce sont
de nouvelles indications correspondant au
mieux à l’épidémiologie des pathologies oeso-
gastro-duodénales liées à l’acide, et de nou-
veaux schémas thérapeutiques plus
coût-efficaces. Sur ce plan, nous disposons, avec
l’ésoméprazole de données contrôlées intéres-
santes : elles concernent le traitement à la
demande du RGO sans oesophagite et le rac-
courcissement du traitement de l’ulcère duodé-
nal positif pour Helicobacter pylori.

La majorité des patients souffrant d’un RGO,
quel que soit le degré d’oesophagite, présentent
une rechute symptomatique dans les 6 mois qui
suivent l’arrêt du traitement. Toutefois, le traite-
ment systématique continu des patients n’ayant
pas de lésion d’oesophagite associée est excessif
chez la plupart d’entre eux et le traitement inter-
mittent, caractérisé par des cures d’environ deux
semaines lors de récidives symptomatiques,
s’est révélé relativement décevant jusqu’à pré-

sent. L’idée du traitement à la demande est de
laisser le patient maître de son traitement avec
comme consigne de prendre le médicament les
jours où des symptômes de RGO sont présents.
C’est la première fois qu’un IPP est étudié de
façon contrôlée dans ce contexte. Cette stratégie
a actuellement été essentiellement testée chez
des patients n’ayant pas d’oesophagite (RGO
grade 0). Il est possible que ces résultats soient
extrapolables aux RGO avec oesophagite non
sévère (principalement grade 1 de Savary), dont
le risque d’aggravation est considéré comme très
faible, mais ceci reste à démontrer. Cet essai
contrôlé contre placebo a montré, sur 6 mois, un
contrôle satisfaisant des symptômes chez 86 %
des patients traités à la demande par ésomépra-
zole 20 mg contre seulement 49 % des patients
sous placebo à la demande (17). De façon inté-
ressante, la consommation moyenne d’ésomé-
prazole 20 mg dans cette étude était d’1 fois tous
les trois jours, permettant donc d’économiser
66 % de médicaments par rapport à une stratégie
de traitement continu. Une telle stratégie néces-
site un médicament possédant une action puis-
sante et rapide sur le RGO.

Il en va de même pour la stratégie de traite-
ment de l’ulcère duodénal positif pour Helico-
bacter pylori en une semaine. La modalité
classique consiste à traiter à l’aide d’un IPP
durant 1 mois avec, pendant la première semaine
de traitement, une double dose d’IPP et deux
antibiotiques (essentiellement amoxicilline, cla-
rithromycine ou métronidazole). Une étude
contrôlée a montré un taux similaire de cicatri-
sation d’ulcère duodénal (> 90 %) et d’éradica-
tion d’Helicobacter pylori (> 85 %) chez des
patients traités seulement une semaine par éso-
méprazole 20 mg 2 fois par jour associé à une
dose classique d’amoxycilline et de clarithromy-
cine et chez ceux traités par oméprazole 20 mg
2 fois par jour et associé à la même antibiothé-
rapie durant une semaine et ensuite prolongé à la
dose de 20 mg par jour durant 3 semaines sup-
plémentaires (18). La philosophie qui sous-tend
ces deux essais, à savoir de tirer parti d’avan-
tages pharmacologiques pour essayer d’optima-
liser l’aspect coût-efficacité des traitements des
maladies liées à l’acide est intéressante et doit
stimuler la réalisation d’autres essais avec l’éso-
méprazole et, pourquoi pas, avec d’autres IPP. 

SÉCURITÉ ET TOLÉRANCE CONSERVÉES

L’augmentation du contrôle de la sécrétion
acide avec l’ésoméprazole est obtenu parallèle-
ment à une tolérance et une sécurité d’utilisation
équivalente à celle de l’oméprazole (19). En par-



ticulier, aucune interaction médicamenteuse liée
à la métabolisation par les cytochromes P 2C19
et 3A4 (diazépam, phénytoïne, warfarine, quini-
dine, cisapride, clarithromycine) ne s’est mon-
trée cliniquement significative (20).

CONCLUSIONS

L’ésoméprazole représente un apport signifi-
catif dans le traitement des pathologies oeso-
gastro-duodénales liées à l’acide. Ce produit
possède d’excellentes caractéristiques pharma-
cologiques et un bon profil de tolérance et de
sécurité. Les larges études contrôlées de bonne
qualité faites avec ce produit permettent de lui
donner une place importante dans les indications
classiques de traitement du RGO et, avec le trai-
tement à la demande du RGO sans oesophagite
et le traitement court de l’ulcère duodénal posi-
tif pour Helicobacter pylori, d’ouvrir de nou-
velles perspectives dans l’amélioration du
rapport coût-efficacité des traitements de ces
maladies.
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