
Комплексная терапия заболеваний печени раз-
личного генеза требует использования безопасных
многофункциональных препаратов – гепатопротек-
торов, способствующих сохранению и восстановле-
нию повреждённых тканей печени. Гепатопротек-
торы бывают растительного, животного или синте-
тического происхождения и отличаются спектром
физиологического воздействия. Препарат Прогепар
содержит пять компонентов: гидролизат печени,
цианокобаламин, цистеин, холин и миоинозитол.
Каждый из этих компонентов через специфические
молекулярные механизмы способствует улучшению
кровотока в печени, регенерации гепатоцитов и, со-
ответственно, способствует интенсификации репа-
ративных способностей печёночной ткани и про-
цессов I и II стадий детоксикации. В настоящей
статье проводится анализ состава, возможных фи-
зиологических и молекулярных механизмов дей-
ствия препарата, экспериментальных и клиниче-
ских исследований гидролизатов печени и препара-
та Прогепар.

Ключевые слова: заболевания печени, гепа-
топротекторы, Прогепар.

Введение
Прогепар – комбинированный гепатопротек-

торный препарат на основе гидролизата печени,
полученной от молодых бычков в возрасте до 6 ме-
сяцев, находящихся на однотипном рационе пи-
тания, тестируемых на наличие прионовых забо-
леваний и проходящих медицинский контроль.
Гидролизация печени осуществляется по патенто-
ванной технологии, предполагающей очистку от
жировой фракции и концентрации короткоцепо-
чечных пептидов. Обработка белков печени в пре-
парате Прогепар проводится с помощью высоко-
технологичного ферментативного лизиса с полу-
чением пептидов с малой массой (до 10 000 Да), а
также прионов. Использование гидролизатов пе-
чени имеет длительную историю. С древних вре-

мен в различных системах народной медицины,
особенно в Юго-Восточной Азии, заболевания пе-
чени лечились с использованием непосредствен-
но ткани печени животных. В европейской меди-
цине экстракты печени также использовались, на-
чиная со средних веков при «бледной немощи»
(анемия), как желчегонное для стимуляции эваку-
аторной функции ЖКТ, а также для реабилита-
ции после родов, травм и операций, особенно свя-
занных с кровопотерей и голоданием. В 1896 году
была доказана эффективность лечения заболева-
ний печени с помощью гидролизата печени мле-
копитающих [1].

Препарат Прогепар, в основу которого входит
гидролизат печени бычков, впервые вышел на фар-
мацевтический рынок Японии в 1957 году. С тех
пор препарат применяется для лечения пациентов,
страдающих хроническими заболеваниями печени
(циррозом, печёночной недостаточностью при раз-
личного типа интоксикации (лекарственной, хими-
ческой, радиационной и др.), воспалением желч-
ных протоков, дискинезиями желчно-выводящих
путей и т. д.).

Состав Прогепара представлен следующими
действующими компонентами: в 1 таблетке нахо-
дится 70 мг гидролизата печени молодых бычков,
21,5 мг цистеина гидрохлорида, что соответствует
16,57 мг L-цистеина, 100 мг холина гидротартра-
та, 25 мг миоинозитола и 1,5 мкг цианокобалами-
на. Самыми важными компонентами препарата
Прогепар считаются натуральные эссенциальные
фосфолипиды и гидролизат печени. Основными
действующими компонентами гидролизата пече-
ни являются незаменимые аминокислоты, олиго-
пептиды и нуклеозиды, витамины группы В (в том
числе все витамеры фолатов и витамина В12, мак-
ро- и микроэлементы (Ca, Mg, Fe, Cu, Zn, Se и т. д.).

Прогепар оказывает многоуровневое воздействие
на клетки печени. Прогепар так же как и мембра-
на гепатоцита состоит из разных натуральных эс-
сенциальных фосфолипидов. Поэтому с препара-
том Прогепар клетки печени получают целый на-
бор необходимых структурных элементов и сразу в
готовом виде. Кроме этого, Прогепар компенсиру-
ет дефицит витаминов. В организме в присутствии
витаминов одни фосфолипиды могут преобразовы-
ваться в другие, что помогает гепатоцитам точно
подстраивать фосфолипидный ресурс под текущие
потребности клеток.

Для систематического рассмотрения всех ме-
ханизмов воздействия препарата следует рассмот-
реть анатомическую структуру, гистологию и кле-
точную физиологию печени.

Строение и функции печени
Печень, в некотором роде, напоминает улей. В са-

мом деле, основным структурным компонентом пе-
чени является «печёночная долька» – шестиуголь-
ное образование диаметром 0,5–2 мм. Общее число
долек в печени – около 500 000. Основная масса пе-
чёночной дольки образована гепатоцитами, окру-
женными плотным слоем междольковой соедини-
тельной ткани. Соединительная ткань, формируе-
мая особой разновидностью фибробластов, служит
структурной опорой каждой дольки и всей печени
в целом. В центре каждой дольки проходит цент-
ральная вена, по которой удаляется переработанная
гепатоцитами кровь. Между дольками располага-
ются портальные триады, состоящие из междолько-
вой артериолы и междольковой венулы, по которым
кровь поступает в печень, и билиарного протока, по
которому осуществляется отток желчи от гепато-
цитов. Артериолы и венулы разветвляются на сину-
соиды, пронизывающие весь объём дольки и выхо-
дящие в центральную вену (рисунок).
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Особенности кровоснабжения печени отражают
её важную биологическую функцию: кровь от ки-
шечника, содержащая ксенобиотики и продукты
жизнедеятельности, поступает по воротной вене
(v. portae) в печень для детоксикации. Далее ворот-
ная вена разделяется до более мелких междолько-
вых вен. Артериальная кровь поступает в печень по
собственной печёночной артерии (a. hepatica pro-
pria), разветвляясь до междольковых артерий. Меж-
дольковые артерии и вены выбрасывают кровь в си-
нусоиды, где, таким образом, течёт смешанная
кровь, дренаж которой происходит в центральную
вену. Центральные вены собираются в печёночные
вены и далее в нижнюю полую вену.

С точки зрения клеточной биологии, печень
можно описать как орган, состоящий из гепатоци-
тов, фибробластов/жировых клеток, макрофагов
и эндотелиоцитов. Гепатоциты являются одними
из самых многофункциональных клеток организ-
ма, которые не только обезвреживают ксенобио-
тики и эндогенные токсины, но и депонируют гли-
коген, микроэлементы, обеспечивают биотранс-
формации различных витаминов, синтез белков
крови, биотрансформации холестерина и форми-
рование желчи. Гепатоциты представляют основ-
ной фармакологический объект воздействия для
поддержания дезинтоксикационной и белково-
синтетической функции печени.

В печени функции фибробластов и липоцитов
совмещены в специальной разновидности клеток –
звездчатых клетках (клетки Ито). Жир в этих клет-
ках представляет собой очень важное депо для под-
держки энергетических ресурсов. Звездчатые клет-
ки Ито или, другими словами, печёночные фибро-
бласты синтезируют и преобразуют соединитель-
ную ткань – структурную опору печени, секретируя
коллаген типа I–IV и ламинин. Кроме того, эти печё-
ночные фибробласты секретируют фактор TGF-бе-
та (трансформирующий фактор роста, стимулиру-
ющий рост соединительной ткани) и влияют на
уровни матриксных металлопротеиназ, реструкту-
рирующих соединительную ткань [2, 3]. Другая
функция клеток Ито, по-видимому, связана с накоп-
лением лимфы и плазмы в пространстве Диссе (пе-
рисинусоидальное пространство) и, возможно, спо-
собствует образованию отёков (асцита).

Другие клетки – печёночные макрофаги (сино-
нимы: клетки Купфера, клетки Бровича – Купфера,
клетки береговые, клетки синусоидные, клетки эн-
дотелиальные звездчатые) – это специализирован-
ные макрофаги печени, являющиеся частью рети-
кулоэндотелиальной системы. Основной функцией
клеток Купфера является захват и переработка ста-
рых нефункциональных клеток крови, в первую

очередь эритроцитов. При этом разрушаются моле-
кулы гемоглобина, их глобиновые цепи повторно
утилизируются, а гем расщепляется на железо и би-
лирубин, предшественник желчных кислот.

Патофизиология заболеваний печени
В целом, патофиология печени может быть опи-

сана следующим образом. Гепатоциты являются са-
мыми уязвивыми из всех клеток печени. Алкоголь,
вирус или любой другой цитотоксический агент
приводит в первую очередь именно к гибели гепа-
тоцитов. Вследствие гибели гепатоцитов разраста-
ются колонии фибробластов/ жировых клеток, что
приводит к жировой инфильтрации и разрастанию
фиброзной ткани.

Особо тяжёлой формой печёночной патологии
является цирроз, характерной особенностью кото-
рого является массовое вымирание гепатоцитов и
замещение их фибротической соединительной
тканью. Оценка степени цирроза производится по
шкале Чайльда–Пью (табл. 1). Класс цирроза вы-
ставляется в зависимости от суммы баллов по всем
параметрам. Сумма баллов 5–6 соответствует клас-
су A, при сумме 7–9 – класс B, а при общей сумме
в 10–15 баллов выставляется класс С.

В частности, к гибели гепатоцитов и, соотвест-
венно, к разрастанию колонии фибробластов, при-
водит хронический пищевой недостаток холина. На
модели пищевой недостаточности холина установ-
лено появление фиброзоподобных образований в пе-
чени с повышенным содержание ретикулиновых
волокон. Ретикулиновые волокна образованы кол-
лагеном III типа. Коллаген III образует сеть разветв-
лённых волокон, которые встречаются в самых раз-
личных тканях. Например, ретикулиновые волокна
составляют 0,4 % от массы сухой кожи [4, 5].

Доказательная база по препарату Прогепар
Экспериментальные исследования гидролизата

печени, входящего в состав препарата Прогепар,
проведены на крысах линии Вистар. Исследования
культуры клеток печени in vitro показали, что при-
менение гидролизата печени статистически значи-
мо нейтрализовало токсическое воздействие тетра-
хлорметана, по данным метаболических тестов пе-
чени (улучшение синтеза АТФ и потребления глю-
козы). У крыс, печень которых была частично
удалена, при применении гидролизата печени на-
блюдалось улучшение синтеза АТФ в гепатоцитах,
выброс желчи увеличивался. Внутримышечное вве-
дение гидролизата печени животным с частично
удалённой печенью показало позитивное влияние
на белково-синтетическую функцию в сохранён-
ной ткани печени. Пероральное применение пре-
парата Прогепар у крыс со значительной алкоголь-
ной нагрузкой значимо повышает белково-синте-
тическую функцию гепатоцитов, снижает уровень
свободного коллагена и количество поражённых
жировой инфильтрацией гепатоцитов [6, 7]. Тесты
с острой токсикологической нагрузкой, проведён-
ные на белых мышах и крысах линии Вистар, по-
казали, что LD50 для гидролизата печени при внут-

Таблица 1. Шкала Чайльда–Пью для клинико-лабораторной
оценки цирроза печени

Параметр
Баллы

1 2 3

Асцит Нет
Мягкий, легко

поддается лечению

Напряжённый, плохо

поддается лечению

Энцефалопатия Нет Лёгкая (I–II) Тяжёлая (III–IV)

Билирубин,

мкмоль/л (мг%)
< 34 (2,0) 34–51 (2,0–3,0) > 51 (3,0)

Альбумин, г > 35 28–35 < 28

ПТВ, сек (ПТИ, %) 1–4 (> 60) 4–6 (40–60) > 6 (< 40)

Питание Хорошее Среднее Сниженное
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Рисунок. Гистологическое строение печени. Показаны печёночные
дольки, междольковая соединительная ткань, центральная вена,
междольковая артерия, междольковая вена, жёлчные выводные
протоки



ривенном введении составила 1,5 г/кг массы жи-
вотного, а при внутримышечном введении – 20 г/кг.
Тесты с подострой токсикологической нагрузкой,
проведённые в течение 10 дней, показали, что LD50
для гидролизата печени при внутривенном введе-
нии составила 1,5 г/кг массы животного. В группах
животных, получавших по 0,5 г/кг и по 1 г/кг, смер-
тельных случаев не было выявлено [8].

Надёжным средством для защиты печени явля-
ется витамин Е. У крыс, находящихся на витамин-
Е-дефицитной диете, развивался некроз печени.
Аденин и другие аденозиды, входящие в состав
гидролизата печени, обладают антинекротиче-
ским действием на клетки печени. При лечении
гидролизатом печени возрастает кровоснабжение
ткани печени [8]. При экспериментальном воспро-
изведении инфекционного процесса с использова-
нием пневмококков, паратифозных микроорга-
низмов при лечении гидролизатом печени повы-
шается выживаемость клеток печени. Гидролизат
печени стимулирует множественные бактерицид-
ные явления, в т. ч. фагоцитоз и стимулирует об-
разование антител [9].

Из литературы по клинической фармакологии
гидролизатов печени и препарата Прогепар [10–15]
известны важнейшие результаты терапии пациен-
тов с хроническими заболеваниями печени:
1. улучшение аппетита уже после нескольких

дней терапии;
2. улучшение самочувствия и снижение утомля-

емости в течение первых 2 недель терапии;
3. улучшение общего соматического состояния,

начиная с первой недели терапии;
4. увеличение диуреза у пациентов с отёками, в

т. ч. у пациентов с асцитом, начиная от пер-
вых двух недель применения.

Результаты лечения 110 пациентов с помощью
внутривенного введения гидролизата печени жи-
вотных показали эффективность проведения кур-
сов лечения от нескольких месяцев до нескольких
лет [10]. Лечение гидролизатом печени повышает
выживаемость пациентов с компенсированным
циррозом [11]. При лечении гидролизатом печени
у здоровых пациентов не наблюдалось усиления
образования сульфгидридных групп, в то время
как у пациентов с циррозом печени и гепатитом
наблюдалась активизация уровня обмена веществ
и увеличение уровня сульфгидридных групп [12].
При применении препарата Прогепар у пациентов
с циррозом печени наблюдается улучшение состо-
яния тканей паренхимы печени, что подтвержда-
ется гистологией [12]. Приём Прогепара приводит
к значимому росту детоксикационной функции
печени, повышению синтеза альбумина. В клини-
ческом многоцентровом (82 лечебных заведения
Японии), двойном слепом плацебо-контролируе-
мом исследовании у 1 015 пациентов с хроничес-
кими воспалительными заболеваниями печени
было показано, что приём препарата Прогепар по
2 таб. 3 раза в день в течение 12 недель привёл к
улучшению функции печени. В качестве плацебо
использовались внешне эдентичные с препаратом
Прогепар капсулы с молочным сахаром. Уже на
8-й неделе приёма препарата у пациентов, полу-
чавших Прогепар, наблюдалась нормализация по-
казателей АСТ/АЛТ (p < 0,01; в сравнении с груп-
пой плацебо), достоверно уменьшились жалобы
пациентов на печень и ЖКТ (p < 0,001), улучши-
лось общее состояние и гистологическая картина
ткани печени, по данным биопсии (p < 0,05) [13,
14]. Также многоцентровое исследование зафик-
сировало всего 23 случая развития побочных эф-
фектов, в частности, в виде жалоб на лёгкую тош-
ноту у 3 человек, чувство распирания в желудке –
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у 3 человек, неприятные ощущения в эпигастраль-
ной области – у 2 человек, аллергические ослож-
нения в виде сыпи – у 6 человек, головная боль –
у 2 человек. Все 1 015 пациентов, подписавших
информированное согласие, входили в группу по
изучению действия препарата с целью оценки по-
бочных эффектов. Из них 356 человек участвова-
ли в двойном слепом плацебо-контролируемом
исследовании: 183 пациента с хроническими за-
болеваниями печени и 173 пациента с аналогич-
ной патологией, но получавших плацебо [15].

Выводы
При лечении заболеваний печени очень важно

чтобы лекарственное средство сочетало в себе воз-
можность оказывать гепатопротективное, антихо-
лестатическое и детоксицирующее действие на па-
циента. Требования к так называемому идеально-
му гепатопротектору были сформулированы ещё в
1970 году R. Preisig [16]. Идеальный гепатопротек-
тор должен хорошо (лучше полностью) абсорбиро-
ваться при приёме внутрь, иметь эффект «первого
прохождения» через печень; обладать отчётливой
способностью к связыванию токсинов или же пред-
отвращать образование токсинов, уменьшать про-
цессы воспаления в печени, подавлять фиброгенез,
стимулировать регенераторные способности пече-
ни, улучшать метаболизм и, наконец, сам препарат
должен быть нетоксичным, обладать экстенсивной
энтерогепатической рециркуляцией. На сегодняш-
ний день идеальный гепатопротектор не существу-
ет. Однако на некоторые звенья патогенеза таких
заболеваний печени, как цирроз, гепатостеатоз, хо-
лестаз, а также при воздействие гепатотоксических
веществ химического и лекарственного происхож-
дения можно благоприятно повлиять путём назна-
чения комбинации различных эффективных фар-
макологических компонентов, например, в виде
препарата Прогепар, состоящего из гидролизата
печени в комплексе с цистеином, холином, инози-
толом и цианокобаламином. Препарат оказывает
поддержку клеточной детоксикации за счёт улуч-
шения метаболизма гепатоцитов (многоуровневое
воздействие гидролизата печени), улучшает плас-
тичность мембран гепатоцитов (воздействие холи-
на, инозитола и цианокобаламина), повышает спо-
собность гепатоцитов к синтезу белков крови (пеп-
тиды гидролизата печени).

Таким образом, препарат Прогепар способствует
сохранению и восстановлению структуры мембра-

ны гепатоцитов, тормозит формирование соедини-
тельной ткани в печени, способствует регенерации
той части паренхимы, которая подверглась разру-
шению, способствует улучшению местного крово-
тока в печёночной ткани, улучшает функциональ-
ные показатели работы печени. Также представля-
ется важным фармакологическим отличием пре-
парата Прогепар позитивное влияние на пассаж
желчи, что сокращает время контакта гепатоцитов
с застойной желчью, защищая тем самым мембра-
ны гепатоцитов от токсического воздействия желч-
ных кислот. Удачный фармакологический дизайн
препарата Прогепар, обеспечиваемый рациональ-
ным дозированием и синергизмом компонентов на-
туральных эссециальных фосфолипидов, витами-
нов, микроэлементов, пептидов, миоинозитола и
цистеина на уровне фармакокинетики и фармако-
динамики, обуславливает эффективное и безопас-
ное использование этого гепатопротектора для вос-
становления и защиты печени от токсических воз-
действий у пациентов с различными заболевания-
ми гепатобилиарной системы.
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