Mecanismo Íntimo de Acción de los IBP en las Células Parietales
1. Localización y función de la H⁺/K⁺-ATPasa
Esta enzima es responsable de la secreción ácida gástrica, transportando protones (H⁺) al lumen gástrico a cambio de potasio (K⁺). Está situada en los canalículos secretores de la membrana apical de las células parietales del estómago.
2. Estructura básica de los IBP
Son profármacos, débilmente básicos (pKa ~4), como omeprazol, lansoprazol, pantoprazol, esomeprazol y rabeprazol. En su forma intacta, son inactivos sistémicamente y para su activación requieren un ambiente ácido (pH < 4).
3. Activación del IBP
Tras su administración oral, los IBP se absorben en el intestino delgado (duodeno y primeras asas intestinales) pasan a la sangre y a través de la microcirculación llegan a la membrana basal de las células parietales, ingresan al citoplasma celular como prodrogas. Posteriormente estas moléculas alcanzan la membrana de los canalículos secretorios de las células parietales, la cual también atraviesan. Una vez situados en el compartimento ácido de los canalículos secretorios, sufren un reordenamiento en su estructura adosándose a los sectores de la membrana canalicular que presentan moléculas de cisteínas. Específicamente la unión se produce en las cisteínas 813, 822, 892. Una vez que la molécula del IBP se encuentra pegada a dicho sector de la membrana canalicular, recibe en su interior el protón ( h+) que expulsa la bomba  H / K  ATPasa . Es decir que la molécula del IBP se protoniza . Este fenómeno se conoce como protonización. De esta forma toman otra denominación, convirtiéndose ahora en otro compuesto denominado sulfonamida o sulfenico activo.
En resumen, el IBP absorbido como prodroga, se ha transformado en una droga activa fuera del canalículo secretorio de las células parietales, pegándose a la membrana canalicular en varias cisteínas y atrapando en su estructura el protón secretado por la bomba de la célula parietal. Se produce así la protonizacion o bloqueo de la bomba secretora de acido por 24 a 36 hs. Posteriormente otras bombas de protones deberán fabricarse nuevamente en la membrana canalicular para seguir secretando protones ácidos a la luz del estómago. 
4. Unión covalente al sitio activo de la bomba
Como ya hemos explicado, el derivado activo forma enlaces covalentes irreversibles (puentes disulfuro) con residuos de cisteína esenciales de la membrana canalicular en la zona H⁺/K⁺-ATPasa. Las principales cisteínas blanco son: Cys813, Cys822 y Cys892. Los diferentes IBP, se pegan a una o dos de estas cysteinas.  
5. Inhibición de la función enzimática
Al producirse la unión o enlace del IBP a los puentes disulfuro de las diferentes Cysteinas se bloquea el sitio catalítico de la bomba, inhibiendo así su capacidad para intercambiar protones y potasio. Como resultado, se detiene la secreción ácida.
6. Duración del efecto
Aunque el IBP tiene una vida media plasmática corta (~1-2 horas), su acción dura 24-36 horas debido a la inhibición irreversible. La actividad de la bomba se recupera solo con la síntesis de nuevas moléculas de H⁺/K⁺-ATPasa.
7. Consideraciones clínicas y farmacológicas
Los IBP deben administrarse en ayunas, 30-60 minutos antes del desayuno o de la cena. La eficacia es dependiente de la activación del IBP por el ácido gástrico, siendo más efectivos en células parietales activas. Estas formas están presentes antes de la ingestión de alimentos. 
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