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Итоприда гидрохлорид был разрабо�

тан японской компанией Hokuriku

Seiyaker Co. Ltd., его применяют в гаст�

роэнтерологии с 1995 г. Препарат обла�

дает двойным механизмом прокинети�

ческого действия: усиливает моторику

ЖКТ благодаря антагонизму с D2�дофа�

миновыми рецепторами и ингибиро�

ванию ацетилхолинэстеразы. Он акти�

вирует высвобождение ацетилхолина,

подавляет его разрушение; оказывает

противорвотный эффект, взаимодей�

ствуя с D2�рецепторами, находящимися

в триггерной зоне; обеспечивает дозо�

зависимое подавление рвоты, вызванной

апоморфином; активирует пропульсив�

ную моторику желудка за счет антаго�

низма с D2�рецепторами и дозозависи�

мого ингибирования активности ацетил�

холинэстеразы; проявляет специфичес�

кое действие на верхние отделы ЖКТ,

ускоряет транзит по желудку, улучшает

его опорожнение; не влияет на концент�

рацию гастрина в сыворотке крови.

Имеющиеся данные позволяют рас�

сматривать итоприда гидрохлорид как

препарат первой линии в лечении нару�

шений двигательной функции желудка.

От остальных препаратов, стимулирую�

щих двигательную функцию желудка,

итоприда гидрохлорид отличается соче�

танием двойного механизма прокинети�

ческого действия и отсутствием выра�

женных побочных эффектов, характер�

ных для метоклопрамида (экстрапира�

мидные эффекты, гиперпролактинемия)

и цизаприда (удлинение интервала QT).

Итоприда гидрохлорид 
при функциональной диспепсии

Результаты исследований, проведен�

ных в конце прошлого века в Японии,

свидетельствуют об эффективности итоп�

рида гидрохлорида при функциональной

диспепсии (ФД) в пределах 80�90%. В нача�

ле XXI в. в Индии проведен ряд исследо�

ваний, в которых установлено, что прием

итоприда гидрохлорида приводит к уме�

ренному уменьшению выраженности

или полному исчезновению симптомов у

73�100% пациентов с ФД. Побочные эф�

фекты при лечении препаратом возника�

ли редко и протекали в легкой или уме�

ренно выраженной форме. В исследова�

ниях не отмечено клинически значимых

изменений на ЭКГ, прежде всего удлине�

ния интервала QT.

В Европе одной из первых работ по

оценке эффективности итоприда гидро�

хлорида стало открытое клиническое ис�

следование, проведенное в Словакии

(период наблюдения – 84 дня, количест�

во участников – 91). Результаты исследо�

вания продемонстрировали значитель�

ное снижение частоты основных гастро�

энтерологических симптомов: чувства

переполнения (с 71 до 55%), болей в эпи�

гастральной области (с 91 до 49%), тош�

ноты (с 51 до 6%), рвоты (с 13 до 2%),

снижения аппетита (с 55 до  18%), отхож�

дения газов (с 72 до 39%).

В крупное рандомизированное плацебо

контролированное исследование эффек�

тивности итоприда гидрохлорида при ле�

чении больных ФД, проведенное в Авст�

ралии, были включены 554 пациента с ФД,

характер жалоб которых соответствовал

Римским критериям II. Участники были

распределены на группы, в которых

включенные в них больные получали ам�

булаторно в течение 8 нед итоприда

гидрохлорид в дозах 50, 100 или 200 мг

3 р/день либо плацебо. Через 8 нед тера�

пии клинические симптомы диспепсии

полностью исчезли или их выражен�

ность значительно уменьшилась у 57, 59

и 64% больных, леченных итоприда гид�

рохлоридом, и у 41% пациентов, полу�

чавших плацебо. Различия с больными,

принимавшими плацебо, для всех

3 групп пациентов, получавших итоприда

гидрохлорид, были статистически досто�

верными (р<0,05). В исследовании не вы�

явлено влияния итоприда гидрохлорида

на продолжительность интервала QT.

При применении препарата в обычной

терапевтической дозе (150 мг/сут) не

отмечено изменений уровня пролактина

в крови. В случае использования высо�

ких доз установлено незначительное по�

вышение уровня пролактина, которое не

сопровождалось появлением клиничес�

ких симптомов. Об эффективности

итоприда гидрохлорида при лечении

больных ФД свидетельствуют также ре�

зультаты ряда исследований, проведен�

ных в РФ.

В текущем десятилетии опубликованы

результаты нескольких исследований по

изучению итоприда гидрохлорида в Ки�

тае. В проспективное многоцентровое

постмаркетинговое обсервационное ис�

следование, проводившееся в частных

поликлиниках по всему Китаю, были

включены 587 пациентов в возрасте

≥18 лет, у которых наблюдались симптомы

ФД. Пациенты принимали итоприда гид�

рохлорид по 50 мг 3 р/день до еды в тече�

ние 4 нед. В исследовании отмечено, что

эффективность итоприда гидрохлорида

при лечении пациентов с ФД повышает�

ся пропорционально длительности тера�

пии: доля ответивших на терапию (более

50% по шкалам симптомов) составила

в исследовании 35,5; 56,5; 68,6 и 75,2%

соответственно через 1, 2, 3 и 4 нед. Толь�

ко у 9 (1,54%) пациентов отмечены не�

благоприятные события: у 4 участников,

вероятно, обусловленные воздействием

исследуемого препарата; у 3, возможно,

связанные с таковым и у 2 не зависевшие

от приема препарата. Побочных реак�

ций, которые бы послужили основанием

для прекращения терапии, не выявлено.

О высокой эффективности итоприда

гидрохлорида в купировании симптомов

ФД свидетельствуют результаты мета�

анализа 9 клинических исследований

с общим количеством участников 2620,

из которых 1372 пациента получали

итоприда гидрохлорид. Частота побоч�

ных эффектов в исследовании была оди�

наковой с таковой в группе больных, по�

лучавших плацебо. В ряде исследований

отмечено, что у пациентов с диабетичес�

ким гастропарезом итоприда гидрохло�

рид эффективно стимулирует сократи�

тельную способность желудка, ускоряет

его опорожнение, устраняет дискоорди�

нацию антрального отдела желудка и две�

надцатиперстной кишки. В проспектив�

ном исследовании, проведенном с целью

оценить возможность использования

итоприда гидрохлорида для коррекции

гастропареза, возникающего после лапа�

роскопической холецистэктомии, отме�

чено восстановление моторики желудка.

Авторы работы рекомендуют назначать

итоприда гидрохлорид перед проведени�

ем лапароскопической холецистэктомии

для профилактики вторичного гастропа�

реза.

Итоприда гидрохлорид 
при гастроэзофагеальной 
рефлюксной болезни

Применение прокинетиков при гаст�

роэзофагеальной рефлюксной болезни

(ГЭРБ) обусловлено главным механиз�

мом ее развития: с их помощью удается

устранить регургитацию содержимого

желудка в пищевод и тем самым снизить

частоту рецидивов заболевания. Совмест�

ное применение прокинетиков и анти�

секреторных препаратов, в первую оче�

редь ингибиторов протонной помпы

(ИПП), обеспечивает проведение пол�

ноценной патогенетической терапии

ГЭРБ. Итоприда гидрохлорид ингиби�

рует преходящие расслабления нижне�

го пищеводного сфинктера, являющи�

еся одним из важнейших патофизио�

логических маркеров патологической

регургитации.

Исследование ENGIP�I было проведе�

но с целью оценить эффективность и

безопасность итоприда гидрохлорида

при лечении пациентов с гастроэзофаге�

альным рефлюксом. На 3�й день прове�

дения терапии с применением итоприда

у пациентов наблюдалось значительное

снижение частоты возникновения изжо�

ги и степени ее выраженности, а также

частоты возникновения желудочно�

пищеводной отрыжки. На основании

результатов исследования ENGIP�I был

сделан вывод о том, что больные хоро�

шо переносят итоприда гидрохлорид и

он является оптимальным препаратом

для лечения гастроэзофагеального ре�

флюкса.

Клиническая эффективность итопри�

да гидрохлорида в отношении симпто�

мов рефлюкс�эзофагита, сочетающегося

с хроническим гастритом, отмечена в ис�

следованиях, проведенных в Японии.

Итоприда гидрохлорид эффективно сни�

жал частоту и выраженность патологи�

ческих кислых рефлюксов и других

симптомов ГЭРБ даже при монотерапии.

У пациентов с рефлюкс�эзофагитом

в сочетании с хроническим гастритом

была продемонстрирована возможность

длительного (в течение 7 нед) примене�

ния препарата без развития каких�либо

выраженных побочных эффектов. В от�

крытом клиническом исследовании с ис�

пользованием итоприда гидрохлорида

в Словакии также было отмечено значи�

тельное снижение частоты основных симп�

томов ГЭРБ: изжоги (с 100 до 69%), регур�

гитации (с 1% до 0), отрыжки (с 81 до 19%).

Итоприда гидрохлорид быстро и пол�

ностью устраняет основные симптомы

ГЭРБ как при эндоскопически негатив�

ной, так и при эрозивной форме болез�

ни. В одном из первых российских ис�

следований изжога была полностью ку�

пирована монотерапией итоприда гид�

рохлоридом к концу 1�й недели у 90%

больных, а эпителизация слизистой обо�

лочки пищевода при эрозивных измене�

ниях наступила к 25�му дню терапии

у всех больных с эрозивной формой

ГЭРБ. На фоне проводимого лечения

была отмечена положительная динамика

вегетативного статуса и показателей

качества жизни пациентов по шкале

SF�36 (Short�Form Health Survey).

Итоприда гидрохлорид является наи�

более предпочтительным прокинетиком

при полиморбидности и лечении ГЭРБ

у пациентов пожилого возраста.

Итоприда гидрохлорид при других
гастроэнтерологических заболеваниях

В ближайшей перспективе показания

к применению итоприда гидрохлорида

будут расширены и препарат можно бу�

дет использовать при лечении пациентов

с нарушением двигательной функции

кишечника. К настоящему времени по�

лучены экспериментальные данные

о стимулирующем влиянии итоприда

гидрохлорида на моторику кишечника.

Представляется перспективным приме�

нение препарата при лечении пациентов

с хроническим дуоденитом и явлениями

дуоденостаза. Согласно результатам ис�

следования in vitro и in vivo, проведенно�

го на морских свинках, итоприда гидро�

хлорид в отличие от других прокинети�

ков стимулирует как перистальтику, так и

сегментарную активность кишечника

путем повышения давления в толстой

кишке, в то время как мозаприд повыша�

ет сегментарную, но снижает перисталь�

тическую активность. Мозаприд стиму�

лирует контрактильную активность

только в антральном отделе желудка и

подвздошной области, итоприда гидро�

хлорид – от желудка до толстой кишки,

что позволяет использовать его для лече�

ния функционального запора.

В ходе ряда исследований отмечено,

что итоприда гидрохлорид не только

ускоряет опорожнение желудка, но и

уменьшает время транзита пищевых масс

по тонкой кишке. Уменьшение выра�

женности клинических симптомов син�

дрома раздраженного кишечника с запо�

ром (р<0,01) отмечено у пациентов с со�

путствующей ГЭРБ, в комплексном ле�

чении которых использовали итоприда

гидрохлорид. В ряде исследований отме�

чено снижение выраженности кишечных

симптомов при использовании итоприда

гидрохлорида во время подготовки паци�

ентов к колоноскопии.

Еще одним перспективным направле�

нием использования итоприда гидро�

хлорида благодаря двойному механизму

его прокинетического действия может

стать коррекция нарушений моторики

при лечении пациентов с гипомоторной

дисфункцией желчного пузыря и желче�

выводящих путей. В клинической прак�

тике эффективность антагонистов до�

фаминовых D2�рецепторов (метокло�

прамида, домперидона) недостаточна,

поскольку дофамин не относится к при�

оритетным регуляторам функций желч�

ного пузыря и желчевыводящих путей.

Сравнительные исследования
В ряде исследований итоприда гидро�

хлорид продемонстрировал высокую

клиническую эффективность в сравне�

нии с таковой других прокинетиков. Так,

при прямом сравнении с метоклопрами�

дом с помощью итоприда гидрохлорида

удалось добиться купирования симпто�

мов ФД у 100% больных.

Японскими учеными проведено двой�

ное слепое сравнительное исследование

с целью оценить эффективность цизапри�

да и итоприда гидрохлорида при лече�

нии больных хроническим гастритом

с симптомами диспепсии. В течение 2 нед

111 участников получали итоприда гидро�

хлорид в дозе 150 мг/сут и 114 пациентов –

Прокинетики: в фокусе внимания итоприда гидрохлорид
Нарушения моторики различных отделов желудочно"кишечного тракта (ЖКТ) занимают

ведущее место в патогенезе многих заболеваний органов пищеварения. Лекарственные
препараты, воздействующие на моторную функцию ЖКТ и препятствующие
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Д.И. Трухан, д.м.н., профессор, И.А. Гришечкина, к.м.н., Омская государственная медицинская академия; Л.В. Тарасова, д.м.н., Чувашский государственный университет им. И.Н. Ульянова, г. Чебоксары, РФ

ZU_2014_01-02.qxd  07.02.2014  12:42  Page 38



39www.health�ua.com

ГАСТРОЕНТЕРОЛОГІЯ 
ОГЛЯД

www.health�ua.com

цизаприд в дозе 7,5 мг/сут. Эффектив�

нось цизаприда составила 71,9%. Клини�

ческое улучшение без развития побоч�

ных эффектов отмечено у 79,3% боль�

ных, получавших итоприда гидрохлорид.

Результаты четырехфазного рандоми�

зированного двойного слепого проспек�

тивного исследования, проведенного

с целью сравнительной оценки эффек�

тивности и безопасности итоприда гид�

рохлорида и цитрата мозаприда при ле�

чении больных ФД, свидетельствуют

о большей эффективности и безопас�

ности итоприда гидрохлорида. В иссле�

довании хорошие и отличные результа�

ты лечения были получены у 93,3% па�

циентов в группе итоприда и у 63,3% па�

циентов в группе мозаприда (р<0,05);

плохие результаты лечения отмечены

у 10% пациентов в группе мозаприда и

отсутствовали у пациентов, принимав�

ших итоприд. В группе итоприда никто

из пациентов не сообщил о каких�либо

побочных эффектах, в то время как

в группе мозаприда 16,7% участников

отметили возникновение нежелатель�

ных явлений, из�за которых 6,7% боль�

ных досрочно прекратили лечение. По

оценкам врачей, отличная перено�

симость итоприда была зафиксирована

у 76,7% пациентов, мозаприда – у 26,7%

(р<0,05). В то же время плохая перено�

симость итоприда не зафиксирована,

тогда как плохая переносимость моза�

прида была отмечена у 20% пациентов.

Исследование моторно�эвакуаторной

функции желудка с помощью электро�

гастрографии у 74 пациентов с ФД, ко�

торым был проведен 8�недельный

курс лечения различными прокинети�

ками (итоприд, мозаприд, левосульпи�

рид), продемонстрировало преимущест�

во итоприда в купировании симптомов,

что объективно подтверждено электро�

гастрографическими характеристиками.

В сравнительном слепом рандомизи�

рованном исследовании, проведенном

с целью сравнительной оценки эффек�

тивности итоприда гидрохлорида и дом�

перидона у больных ФД, установлено,

что хорошие результаты были достигну�

ты у 70% больных, получавших домпери�

дон, и у 81% пациентов, принимавших

итоприда гидрохлорид (р=0,52), что дало

основание рассматривать последний

в качестве препарата выбора при лече�

нии больных ФД.

Более высокая эффективность ито�

прида гидрохлорида в сравнении с тако�

вой домперидона при лечении пациен�

тов с ГЭРБ отмечена и в российских ис�

следованиях. Итоприд эффективнее, чем

домперидон, уменьшал выраженность

симптомов диспепсии, таких как тяжесть

после еды, быстрое насыщение, боли

или жжение в эпигастральной области.

Лучшие результаты наблюдались в груп�

пе больных ГЭРБ, получавших итоприда

гидрохлорид: существенное или умерен�

ное улучшение отмечено у 67,4% участ�

ников в группе итоприда и у 59,1% паци�

ентов в группе домперидона (р<0,05).

Через 1 мес после окончания курса лече�

ния его эффективность, заключавшаяся

в исчезновении или значительном сни�

жении интенсивности болей в эпигаст�

ральной области и диспепсических рас�

стройств, в группе итоприда гидрохлори�

да составила 81,3%, в группе домперидо�

на – 73,9% (р<0,05) при значительно

меньшем количестве побочных эффек�

тов в первой группе.

Применение итоприда гидрохлорида

в течение 2 нед при лечении пациентов

с постгастрорезекционными расстройст�

вами способствовало достоверному ку�

пированию и уменьшению выраженнос�

ти симптомов в среднем у 45,8% пациен�

тов, в то время как домперидон был эф�

фективен только у 18,8% больных (р<0,05).

Стоимость лечения в случае применения

итоприда гидрохлорида была в 1,3 раза

ниже, чем при использовании домпери�

дона.

Безопасность
В ряде представленных выше исследо�

ваний отмечены хорошая переносимость

итоприда гидрохлорида и отсутствие вы�

раженных побочных эффектов. В одном

из первых постмаркетинговых исследова�

ний с участием 3741 пациента и 918 вра�

чей (гастроэнтерологов, терапевтов,

хирургов) 3703 пациента (99%) оценили

общую переносимость препарата как хо�

рошую, отличную, удовлетворительную.

Итоприда гидрохлорид не оказывает

влияния на уровень сывороточного гаст�

рина и практически не проникает через

гематоэнцефалический барьер, поэтому

не вызывает побочных эффектов в виде

нарушений деятельности ЦНС. Препа�

рат не изменяет средний уровень про�

лактина в крови, не обладает сродством к

5�НТ4�рецепторам, в связи с чем он без�

опаснее других прокинетиков при нали�

чии у пациента кардиологической пато�

логии. При использовании итоприда

гидрохлорида более чем у 10 млн боль�

ных не выявлено ни одного случая удли�

нения интервала QT. Учитывая факт

триггерного влияния пищеводного ре�

флюкса на коронарный ангиоспазм и

аритмии, применение итоприда при со�

четании ГЭРБ с ишемической болезнью

сердца представляется патогенетически

обоснованным.

Итоприд метаболизируется флавинза�

висимой монооксигеназой, a не энзим�

ной системой, связанной с цитохромом

Р450 (CYP), т. е. итоприд не оказывает

влияния ни на одну из CYP�опосредо�

ванных реакций в микросомах печени.

Отсутствие ингибирования CYP свиде�

тельствует о минимальном гепатотокси�

ческом действии препарата, что позволя�

ет избежать нежелательного лекарствен�

ного взаимодействия и использовать его

вместе с другими лекарственными пре�

паратами, которые метаболизируются

с помощью системы CYP, без изменения

фармакологических свойств последних,

в т. ч. ИПП.

Итоприда гидрохлорид можно соче�

тать с антисекреторными средствами,

антацидами, альгинатами, ферментными

препаратами, урсодезоксихолевой кисло�

той. Фармакокинетика итоприда гидро�

хлорида не изменяется при совместном

его применении с ревапразоном – пред�

ставителем новой группы антисекретор�

ных препаратов – калийконкурентных

блокаторов кислоты.

В настоящее время на российском фар�

мацевтическом рынке присутствуют два

препарата итоприда гидрохлорида – ори�

гинальный препарат Ганатон® (Ganaton®)

компании Abbot GmbH & Co. KG

(Германия) и генерический препарат

Итомед® (Itomed®), представленный

в Р Ф к о м п а н и е й � п р о и з в о д и т е л е м

PRO.MED.CS Praha a.s. (Чешская

Республика) и отвечающий стандартам

качества Евросоюза.

Сравнительная оценка биоэквивалент�

ности двух оральных форм итоприда –

Itomed® (PRO.MED.CS Praha a.s.)

и Ganaton® (Abbot GmbH & Co. KG) –

показала, что разрешенные к примене�

нию в РФ две сравниваемые формы

итоприда биоэквивалентны.

Исследуемый препарат (Itomed® таб�

летки, покрытые пленочной оболочкой

по 50 мг, PRO.MED.CS Praha a.s.)

сравнивали с оригинальным препаратом

(Ganaton®, таблетки, покрытые пленоч�

ной оболочкой, Abbott GmbH & Co. KG).

Исследуемые препараты были произве�

дены в соответствии с современными

правилами GMP. Проведено двухпери�

одное с двумя последовательностями и

блоковой рандомизацией перекрестное

исследование биоэквивалентности од�

нократного приема натощак таблеток

итоприда по 50 мг анализируемой ре�

цептуры и эквивалентной дозы рефе�

рентной рецептуры у здоровых добро�

вольцев (18 мужчин, 16 женщин).

В настоящее время в большинстве раз�

витых стран генерические лекарства пре�

вратились из «золушки» фармацевтичес�

кого рынка в его важнейшую составляю�

щую. Так, за последние 5 лет продажа

генерических лекарств на 7 ключевых

рынках мира возросла в объемном выра�

жении на 46%. В настоящее время в Ве�

ликобритании 4 из 5 назначаемых врача�

ми лекарственных средств относятся

к генерикам. В США по итогам 2010 г.

на генерики пришлось 78% рецептов,

обработанных аптеками, клиниками и

госпиталями.

Целью применения генериков являет�

ся не замена или вытеснение оригиналь�

ных препаратов с фармацевтического

рынка, а повышение доступности лекар�

ственного обеспечения для всех слоев

населения. Значение генериков заклю�

чается прежде всего в том, что они при�

носят пользу обществу при меньших за�

тратах, чем в случае применения ориги�

нальных препаратов. При выборе гене�

риков развитые страны обращают особое

внимание на гарантию качества, без�

опасности и эффективности этих препа�

ратов. Публикация «Факты и мифы о ле�

карствах�генериках», представленная в

2009 г. на сайте Управления по контролю

за продуктами питания и лекарственны�

ми средствами США (FDA), в основном

посвящена тому, чтобы доказать, что ка�

чественные генерики производят по

столь же высоким стандартам, как и ори�

гинальные препараты.

Заключение
Наличие в арсенале практикующего

врача эффективного и безопасного про�

кинетика (итоприда гидрохлорида) по�

зволяет проводить полноценную патоге�

нетическую терапии многих заболеваний

органов пищеварения, в основе которых

лежат нарушения моторики ЖКТ. Ито�

прида гидрохлорид отличается от других

препаратов этой группы по 3 основным

параметрам: наличию двойного меха�

низма действия, отсутствию взаимо�

действий с другими лекарственными

препаратами и отсутствию выраженных

побочных эффектов. Появление на рос�

сийском фармацевтическом рынке ка�

чественного европейского генерика

итоприда гидрохлорида – препарата

Итомед® повышает доступность эф�

фективной и безопасной коррекции на�

рушений моторики ЖКТ у пациентов

с гастроэнтерологической патологией.
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