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Печінка є одним із найважливіших органів в 
організмі людини, що відіграє фундаментальну 
роль у регуляції гемеостазу, метаболічних проце-
сів (обмін білків, жирів, вуглеводів), депонуванні 
речовин (вітамінів А, D, В12, заліза), обміні гему 
та білірубіну, детоксикації ендогенних сполук і 
ксенобіотиків, синтезі та секреції жовчі, вико-
нує імунні функції та забезпечує синтез факто-
рів згортання крові. За даними ВООЗ, за останні  
20 років в усьому світі відмічається чітка тенден-
ція до зростання кількості захворювань печінки, 
які спричиняють високу смертність серед насе-
лення. Згідно з даними National Center for Health 
Statistics, кількість дорослих віком від 18 років із 
діагностованими захворюваннями печінки стано-
вить 4,5 млн осіб і посідає 10-те місце в загально-
му рейтингу смертності від усіх хвороб. Щорічна 
смертність від захворювань печінки (цироз пе-
чінки, вірусний гепатит, рак печінки) становить 
близько 4% від усієї смертності у світі. Кожна 
третя смерть серед осіб жіночої статі пов’язана 
із захворюваннями печінки [1].

Відомо, що в багатьох країнах світу термін 
«гепатопротектори» не використовується, проте 
ці препарати призначаються пацієнтам із захво-
рюваннями печінки. Гепатопротектори — група 
лікарських засобів, що запобігають руйнуванню 
клітинних мембран і сприяють регенерації ге-
патоцитів [2]. Враховуючи відсутність прямого 
впливу на етіологію захворювання, принципо-
вим напрямом дії препаратів гепатопротектор-
ної групи є вплив на патогенетичні механізми. 
Ці механізми складні та різноманітні, багато в 
чому залежать від етіології захворювання (ві-
русна, автоімунна, токсична тощо). Незважаю-
чи на величезний прогрес сучасної медицини, 
не існує абсолютно ефективних препаратів, які 
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стимулюють роботу печінки, повністю захищають 
орган або сприяють регенерації клітин печінки.  
Таким чином, необхідно визначити фармацев-
тичні альтернативи для лікування захворювань 
печінки, які будуть більш ефективними та менш 
токсичними. 

Мета. Провести аналіз літературних даних 
щодо представлених на ринку гепатопротекто-
рів, оцінити їх ефективність та доцільність за-
стосування в комплексній терапії захворювань 
печінки.

Матеріали та методи
У представленому науковому огляді наведе-

но результати обробки та аналізу 21 публікації з 
даної тематики (Pub Med, Google Scholar та ін.) і 
висвітлено запропоновані класифікації, фармокі-
нетичні механізми дії гепатопротекторів, їх ефек-
тивність та доцільність використання.

Результати та їх обговорення
Комплексні програми лікування захворювань 

печінки в сучасну епоху включають чотири осно-
вні напрямки: профілактичне, етіотропне, патоге-
нетичне (базисне) та симптоматичне лікування. 

Профілактична терапія покликана забезпечи-
ти первинний захист печінки від пошкодження. 
Етіотропна терапія спрямована на придушення 
патологічного збудника, його елімінацію та са-
націю організму. Симптоматична терапія харак-
теризується забезпеченням зниження місцевих 
та системних проявів захворювання без впливу 
на основну причину патології. Патогенетична те-
рапія спрямована на адекватну фармакологічну 
корекцію універсальних мультифакторних і різ-
ночасних ланок патогенезу захворювання. Вона 

© А.В. Кухарчук, О.І. Червона, С.О. Решетник, О.В. Барабанчик



www.plr.com.ua | ПЛ, том 14, № 1, 2025 |46

ОГЛЯДИ КЛІНІЧНИХ РЕКОМЕНДАЦІЙ, 
ПРОТОКОЛІВ ТА НАУКОВОЇ ЛІТЕРАТУРИ 
З АКТУАЛЬНИХ ПРОБЛЕМ ВНУТРІШНЬОЇ 

МЕДИЦИНИ

може бути умовно поділена на первинну й вто-
ринну залежно від того, чи йдеться про початкові 
ланки розвитку захворювання або про його по-
дальше прогресування. До лікарських засобів па-
тогенетичної терапії належать гепатопротектори. 

До гепатопротекторів належать речовини 
різної хімічної будови, з-поміж яких умовно роз-
різняють шість груп:

1) гепатопротектори рослинного походження 
(легалон, силімар, карсил, росилімар, гепабене, 
біеносилім, сибектан, фосфонціале, гепафор, ар-
тихол тощо);

2) фосфоліпідні препарати (ессенціалє, реза-
лют, фосфоглів, еслівер, фосфонціале, ліволін, 
еслідин, вітрум ейконол, сикод тощо);

3) похідні амінокислот (L-орнітин-L-аспартат, 
глутамін-аргінін, адеметіонін, метіонін тощо);

4) препарати урсодезоксихолевої кислоти 
(грінтерол, укрлів, урослів, урсофальк, урсохол 
тощо);

5) селеновмісні засоби (селеназа, лівонорм, 
детоксил тощо);

6) препарати інших груп (токоферолу ацетат, 
кислота аскорбінова тощо).

Згідно з анатомо-терапевтичною класифіка-
цією ЛЗ (АТС-класифікація), гепатопротектори 
належать до групи лікарських препаратів, що 
впливають на травну систему та метаболізм (А), 
призначені для лікування захворювань  печінки 
і жовчовивідних шляхів (А05).   Назва групи — 
«препарати, що застосовуються при захворюван-
нях печінки, ліпотропні речовини» (А05В). 

До цієї групи «гепатотропних засобів» (А05ВА) 
належать: 

А05BA01 — Аргініну глутамат 
A05BA03 — Силімарин 
A05BA05 — Епомедіол 
A05BA06 — Орнітину оксоглурат 
A05BA07 — Тидіацинку аргінін 
A05BA08 — Гліциризинова кислота 
A05BA09 — Мета-доксин 
A05BA10 — Фосфоліпіди 
Деякі з добре відомих гепатопротекторів були 

поміщені в інші групи АТС-класифікації: адеметіо
нін (S-аденозил-L-метіонін, S-аденозилметіонін) 
наведений у групі «Інші засоби, що впливають на 
травну систему та метаболічні процеси. Аміно-
кислоти та їх похідні», а препарати, що містять 
есенціальні фосфоліпіди в АТС-класифікації, вза-
галі не зареєстровані як окрема група. Їх відносять 
до категорії A05BA50 — «Різні гепатотропні пре-
парати» у країнах, де ця речовина зареєстрована 
та дозволена до медичного застосування [3]. 

Згідно з даними Державного реєстру лікар-
ських засобів України, на сьогодні в Україні за-
реєстровано понад 50 гепатопротекторів. Із них 
із діючою речовиною силімарин — 21 препарат, 
есенціальні фосфоліпіди — 4, адеметіонін — 20, 
урсодезоксихолева кислота — 8 препаратів.

Проаналізувавши фармацевтичний ринок 
України та поширеність гепатопротекторів на 
полицях в аптеках, було виявлено, що найпоши-
ренішими є препарати на основі розторопші пля-
мистої (діюча речовина — силімарин), препарати 
амінокислот (зокрема, аргініну та адеметіоніну), 
препарати есенціальних фосфоліпідів (фосфоліпі-
ди із соєвих бобів) та препарати жовчних кислот 
(діюча речовина — урсодезоксихолева кислота).

Дані щодо клінічної ефективності гепатопро-
текторів при різних патологіях печінки є досить 
суперечливими, а багато із цих препаратів мають 
недоведений терапевтичний ефект. У розвинених 
країнах, зокрема в Європі та США, поняття «ге-
патопротектори» відсутнє, і ця група лікарських 
засобів здебільшого не застосовується [4]. Тому 
дослідження їх ефективності та доказової бази 
є актуальним завданням для розвитку сучасної 
української медицини.

Силімарин
Найчастіше серед гепатопротекторів рослин-

ного походження застосовується силімарин. Силі-
марин — це комплексний препарат, який містить 
суміш біофлаваноїдів насіння плямистої розто-
ропші (Silybummarianum), відомої також як будяк 
молочний, мар΄їн татарник, колючник, татарник 
сріблястий. Усі препарати розторопші містять у 
своєму складі флавоноїд силімарин, що є суміш-
шю 3 основних ізомерів: силібініну, силікристину і 
силідіаніну. Силібінін є основним компонентом не 
лише за вмістом, а й за клінічною дією [5]. Існують 
численні фактори, що впливають на склад препа-
ратів розторопші плямистої. Ці фактори включають: 
сорт використовуваних рослин, кліматичні, сезонні 
та географічні умови росту рослин і/або методи 
екстракції флавоноїдів/флаволігнанів силімарину.  

Однією з причин суперечок щодо клінічної 
ефективності багатьох дієтичних добавок на рос-
линній основі є відсутність стандартизації в про-
цесі приготування харчових добавок на основі 
трав. У дослідженні, яке оцінювало хімічну та 
мікробіологічну якість препаратів на основі роз-
торопші, найпоширеніші комбінації мікотоксинів 
(HT2 + T2 + DON + ZEA + еніатини + беверицин + 
AOH + AME + TEN) були виявлені в 77% зразків. 
Оскільки еніатини та біоверицин мають високий 
гепатотоксичний потенціал, виникає питання, як 
препарати з флаволігнанами силімарину можуть 
діяти гепатопротекторно, якщо вони одночасно 
забруднені потенційно гепатотоксичними міко-
токсинами.  Хоча достовірні наукові дані здебіль-
шого відсутні, існує ймовірність, що пестициди, 
які забруднюють препарати розторопші, можуть 
протидіяти потенційним гепатопротекторним 
ефектам флаволігнанів силімарину. Мікробне 
забруднення препаратів розторопші включа-
ло бактерії роду Staphylococcus, Pseudomonas і 
Escherichia, які можуть спричинити серйозні за-
хворювання [6]. 
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Аналіз даних 13 рандомізованих клінічних до-
сліджень за участю пацієнтів із захворюваннями 
печінки, спричиненими алкоголем та/або віруса-
ми гепатиту В чи С, не продемонстрував значно-
го впливу розторопші на смертність та розвиток 
ускладнень у пацієнтів з алкогольним гепатитом 
і вірусними гепатитами В і С. 

У великому систематичному огляді дослі-
джень, присвячених використанню силімари-
ну при неалкогольній жировій хворобі печінки 
(НАЖХП), було оцінено його вплив на функціо-
нальні показники та гістологічну структуру печін-
ки. Зокрема, метааналіз 11 досліджень (n=818), 
що оцінював рівень ліпопротеїдів високої щіль-
ності (ЛПВЩ), показав, що рівень ЛПВЩ був зна-
чно вищим у групі пацієнтів, які приймали силіма-
рин, а також значно нижчим в експериментальній 
групі порівняно з контрольною. Аналіз даних  
23 досліджень (n=2138), у яких оцінювали рівень 
аланінамінотрансферази (АЛТ), засвідчив його 
значно нижчий рівень в експериментальній групі 
порівняно з контрольною. В іншому метааналі-
зі 22 досліджень (n=2091), де оцінювали зміни 
рівня аспартатамінотрансферази (АСТ), було по-
казано, що експериментальна група мала зна-
чно нижчий рівень АСТ порівняно з контрольною 
групою. Крім того, аналіз даних двох досліджень 
виявив, що індекс жирової дистрофії печінки був 
значно нижчим в експериментальній групі по-
рівняно з контрольною. Ступінь стеатозу печінки 
був оцінений у 7 дослідженнях (n=492) і виявився 
значно вищим у контрольній групі порівняно з 
експериментальною. 

Однак, враховуючи порівняння великої кіль-
кості досліджень, серед яких типи, дози си-
лімарину та способи життя пацієнтів не були 
стандартизовані, а при оцінці стеатозу викорис-
товувалися різні методи вимірювання, судити про 
вплив цього препарату можна лише обмежено. 
Для цього необхідні подальші дослідження, які 
будуть більш якісними [7].

Результати ще одного метааналізу показали 
зниження рівня АСТ після використання силіма-
рину, при цьому рівень ГГТ залишався незмін-
ним. Цей вплив є статистично значущим, але не 
клінічно, оскільки науковці не враховували вплив 
інших препаратів на функції печінки [8].

Отже, аналізуючи наявні дані, можна зробити 
висновок, що гепатопротектори з діючою речо-
виною силімарин не мають достатньої доказової 
ефективності.

Адеметіонін
Адеметіонін є активним метіоніном, оскільки 

саме адеметіонін, а не вільний метіонін є фак-
тичним донатором метильних груп у реакціях 
трансметилювання, що опосередковано сприяє 
синтезу фосфоліпідів клітинної мембрани [9].

У вітчизняному дослідженні брали участь 
44 пацієнти з уперше встановленим гострим 

лейкозом, яким було призначено поліхіміотера-
пію (ПХТ). Їх розподілили на дві групи: пацієнтам 
1-ї групи (n=23) призначали ПХТ + адеметіонін 
(1000 мг/добу), 2-ї групи (n=21) — ПХТ. Функцію 
печінки оцінювали за рівнем печінкових фер-
ментів (АЛТ, АСТ, ЛФ, γ-глутамілтранспептидаза, 
загальний білірубін, загальний білок). У пацієнтів 
1-ї групи частота й тяжкість гепатотоксичності була 
нижчою порівняно з 2-ю групою. Науковці зро-
били висновок, що захисний ефект адеметіоніну 
пов’язаний із поліпшенням пластичності мемб-
ран гепатоцитів та активності антиоксидантної 
системи. Рекомендована доза препарату — 1000-
1500 мг/добу для перорального застосування або 
500-1000 мг/добу парентерально [10].

Дослідження ефективності адеметіоніну для 
лікування хронічних захворювань печінки про-
демонструвало зниження рівня АСТ та загального 
білірубіну, проте змін у показниках АЛТ не спо-
стерігалося. Автори цього метааналізу не відзна-
чали зменшення виникнення побічних ефектів та 
покращення результату при прийомі адеметіоні-
ну за наявності хронічних захворювань печінки, 
що свідчить про обмежену клінічну цінність да-
ного препарату [11].

Інше подвійне сліпе рандомізоване плацебо-
контрольоване дослідження, метою якого було 
визначення ефективності адеметіоніну в ліку-
ванні алкогольної хвороби печінки, підтверджує 
логічний висновок вищенаведеного метааналі-
зу. У цьому дослідженні брали участь 26 паці-
єнтів із суворим дотриманням протоколу, з яких  
13 отримували адеметіонін упродовж 24 тижнів, 
а інші 13 — плацебо в дозах 1,2 г на добу. Однак 
за результатами аналізу не було виявлено відмін-
ностей у біохімічних показниках сироватки крові, 
рівнях адеметіоніну та показниках гістопатології 
печінки між двома групами. Навіть попри те, що 
аналізи в проміжних точках часу виявили під-
вищення рівнів адеметіоніну в сироватці крові 
натще у відповідь на прийом адеметіоніну, що 
означає адекватне його всмоктування в кишеч-
нику [12].

За результатами оцінки вищенаведених до-
сліджень можна зробити висновок, що застосу-
вання адеметіоніну є виправданим для запобі-
гання розвитку первинних уражень печінки, але 
неефективним при розвиненому високому рівні 
фіброзу чи навіть цирозу, адже це зменшує вну-
трішньопечінкову популяцію потенційно чутли-
вих гепатоцитів до адеметіоніну [10-12].

Урсодезоксихолева кислота (УДХК)
УДХК — гідрофільна, нетоксична, третинна 

жовчна кислота — 7-р-епімер хенодеоксихолевої 
кислоти. Прийом УДХК призводить до зменшення 
ентерогепатичної циркуляції гідрофобних жов-
чних кислот, попереджаючи їх токсичний вплив 
на мембрани гепатоцитів і епітелій жовчних 
проток, пригнічує вироблення імуноглобулінів 



www.plr.com.ua | ПЛ, том 14, № 1, 2025 |48

ОГЛЯДИ КЛІНІЧНИХ РЕКОМЕНДАЦІЙ, 
ПРОТОКОЛІВ ТА НАУКОВОЇ ЛІТЕРАТУРИ 
З АКТУАЛЬНИХ ПРОБЛЕМ ВНУТРІШНЬОЇ 

МЕДИЦИНИ

та впливає на експресію антигенів HLA-DR на по-
верхні клітинних мембран, зменшуючи її [13].

Дані доказової медицини, що підтверджують 
ефективність УДХК при лікуванні медикамен-
тозно-індукованих ушкоджень печінки (МІУП), 
сьогодні досить обмежені. Ефективність УДХК ви-
вчалася в рандомізованому контрольованому 
дослідженні із включенням 112 пацієнтів із МІУП. 
За результатами дослідження рівень лужної фос-
фатази (ЛФ) був нижчим у групі, яка отримува-
ла УДХК. Проте в пацієнтів із тяжким перебігом 
МІУП кількість летальних наслідків та потреба в 
трансплантації печінки не відрізнялися від при-
значення УДХК [14].

Також було проведено дослідження в Японії, у 
якому оцінювали ефективність гепатопротекторів 
при гепатотоксичності, що була викликана при-
йомом протитуберкульозних засобів (ізоніазид, 
рифампіцин і піразинамід). У ролі гепатопротек-
торів застосовували УДХК та гліциризин. Резуль-
тати дослідження продемонстрували, що в групі 
важкої лікарсько-індукованої гепатотоксичності 
не було суттєвої різниці в середньому періоді 
нормалізації печінкових ферментів між підгру-
пами пацієнтів із гепатопротекторами та без них. 
Середній період до нормалізації в легкій групі 
був довшим у підгрупі з гепатопротекторами, ніж 
у підгрупі без цих препаратів. Також не було ви-
явлено відмінностей у відповіді на УДХК щодо 
випадків гепатоцелюлярного або холестатичного 
типу ураження печінки [15].

Призначення УДХК вважається виправданим 
при захворюваннях печінки, що супроводжу-
ються або спричинені холестазом. Препарат за-
стосовують при гострому гепатиті В, хронічних 
гепатитах (ХГВ, ХГС, автоімунні), а також токсич-
них (зокрема, алкогольних) ураженнях печінки. 
Поки що не отримано переконливих даних про 
високу ефективність УДХК при жировій хворобі 
печінки. При первинному біліарному холангіті 
ефективність УДХК виявилася недостатньою, хоча 
й було показано зменшення рівня білірубіну, 
вираженості асциту та жовтяниці.  Не доведено 
впливу препарату на летальність при цьому за-
хворюванні; не спостерігалося змін у гістологічній 
картині та портальному тиску, а також практич-
но не знижувалася інтенсивність сверблячки та 
втомлюваність [16, 17].

Також були проаналізовані потенційні пере-
ваги УДХК не лише для лікування захворювань 
печінки, але й для потенційної профілактики їх 
виникнення. У турецькому дослідженні оціню-
вали вплив УДХК і вітаміну Е на запобігання фі-
брозу печінки в пацієнтів, які отримували ПХТ. 
Проаналізувавши отримані дані, було зроблено 
висновок, що в пацієнтів не виявлено відміннос-
тей щодо фіброзу печінки між групами. У групі, 
яка отримувала лікування УДХК, результати про-
демонстрували тенденцію до зниження рівня 

амінотрансфераз під час дослідження та через 
6 місяців після припинення прийому УДХК по-
рівняно з вихідним рівнем. Незначне підвищен-
ня загального білірубіну було виявлено в групі, 
яка отримувала лише вітамін E протягом періоду 
дослідження, порівняно з вихідним рівнем [15].

Есенціальні фосфоліпіди
Есенціальні фосфоліпіди  є високоочищеним 

екстрактом із бобів сої, що містять переважно 
1,2-дилінолеоїл — фосфатидилхолін із високою 
концентрацією поліненасичених жирних кислот. 
На фармацевтичному ринку представлені пре-
парати Ессенціалє Форте Н та Ессенціалє Н [18].

У дослідженні, яке оцінювало ефективність 
та безпеку есенціальних фосфоліпідів, що про-
водилося в США у 20 медичних центрах для ве-
теранів за участю 789 пацієнтів, останні до участі 
в дослідженні випивали в середньому 16 порцій 
алкоголю на день  (1 порція — 14 грамів алкого-
лю). Середній вік пацієнтів становив 48,8 року, 
97% учасників були чоловіками. На початку до-
слідження була проведена біопсія печінки, після 
чого пацієнти були розподілені на дві групи, одна 
з яких приймала плацебо, а інша — есенціальні 
фосфоліпіди. Через 2 роки була проведена по-
вторна біопсія. Результати даного дослідження 
показали, що немає істотних змін щодо прогресу-
вання фіброзу в групі, яка приймала есенціальні 
фосфоліпіди, порівняно з групою, яка приймала 
плацебо. Тож автори дослідження дійшли висно-
вку, що застосування есенціальних фосфоліпідів 
протягом двох років не впливає на прогресування 
фіброзу печінки. Також виявлено, що есенціальні 
фосфоліпіди протипоказані при гострих та хро-
нічних вірусних гепатитах, оскільки вони можуть 
призводити до посилення холестатичного син-
дрому й збільшення цитолізу [19].

В іншому дослідженні оцінювали лише 
суб’єктивні скарги пацієнтів без аналізу біохіміч-
них проб печінки, біопсії чи інших об’єктивних 
методів дослідження. Також не було створено 
плацебо-контрольної групи. Протягом 12-тиж-
невого періоду лікування та тижневого періоду 
спостереження у 22 пацієнтів було зафіксовано 
37 побічних ефектів, пов’язаних із прийомом 
препарату, серед яких були діарея й диспепсія.  
Частота всіх інших побічних ефектів, пов’язаних 
із прийомом препарату, не перевищувала 2% 
(нудота, дисгевзія, сухість у роті, спрага і біль у 
животі) [20].

Регресія фіброгенезу та фіброзу є важливим 
результатом при прийомі есенціальних фосфо-
ліпідів, і, як правило, вона супроводжувалася 
покращенням гістологічної структури печінки. 
Незважаючи на те, що ця група препаратів не 
лікує хронічні захворювання печінки, їх мембра-
норегулюючий ефект уповільнює прогресування 
захворювання, часто покращуючи самопочуття 
пацієнтів. Однак, оскільки не всі проаналізовані 
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подвійні сліпі дослідження були добре розробле-
ні, необхідно провести додаткові дослідження, 
які будуть належним чином сплановані. Також 
є необхідність проведення рандомізованих клі-
нічних випробувань есенціальних фосфоліпідів 
порівняно з плацебо [18].

Висновки
Враховуючи результати літературного огляду, 

до гепатопротекторів із доказовою ефективністю 
можна віднести адеметіонін, до препаратів із сум-
нівною ефективністю — УДХК, із доказовою неефек-
тивністю — есенціальні фосфоліпіди та силімарин 
(препарати розторопші). Оскільки гепатопротек-
тори не є групою лікарських засобів, а належать 
до категорії харчових добавок, під час огляду лі-
тератури основною перепоною стала відсутність 
добре розроблених, високоякісних досліджень, що 

обмежує можливість зробити висновок про ефек-
тивність цих препаратів.

Отримані результати можуть бути корисними 
при проведенні експертизи лікарських засобів 
із заявленою гепатопротекторною активністю, 
а також під час  оцінки матеріалів клінічних до-
сліджень із точки зору достовірності отриманих 
результатів у контексті доказової медицини.

Опрацювавши вищезгадані дослідження, було 
зроблено висновок, що при плануванні наступних 
досліджень щодо ефективності гепатопротекторів 
у комплексній терапії захворювань гепатобіліарної 
системи, для усунення неточностей та підвищення 
достовірності, науковцям необхідно перед та після 
дослідження оцінити синдром цитолізу, холестазу, 
недостатності гепатоцитів; функції печінки: мета-
болітичну, секреторну, детоксикаційну та регене-
ративну; провести еластографію усім пацієнтам.
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EFFICASY OF HEPATOPROTECTIVE DRUGS IN THE COMPLEX THERAPY OF LIVER DISEASES (REVIEW)
A.V. Kukharchuk, O.I. Chervona, S.О. Reshetnyk, O.V. Barabanchyk
Abstract The article provides a comparative overview of hepatoprotective drugs and their role in the treatment of liver pathologies. 

A literature review on the origin and use of hepatoprotectors in liver diseases is presented, and the effectiveness is evaluated.
Keywords: hepatoprotective drugs, ademethionine, ursodeoxycholic acid, silymarin, essential phospholipids.
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