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Хроническая обструктивная бо�
лезнь легких (ХОБЛ) является одной из
наиболее распространенных причин
заболеваемости, смертности и инва�
лидизации населения в мире. Как пра�
вило, начальные стадии этого заболе�
вания не диагностируются: пациенты
обращаются к врачу уже в поздние
сроки, имея выраженные клинические
симптомы и снижение показателей
бронхиальной проходимости. В Вели�
кобритании из каждых 50 пациентов с
ХОБЛ 20 обращаются за медицинской
помощью по поводу обострения, при�
чем 5 из них подлежат госпитализа�
ции, а 1–2 пребывают в крайне тяже�
лом состоянии [1, 2].

В современных руководствах по
диагностике и лечению ХОБЛ [1, 2]
особое значение придается поискам
терапевтических подходов, воздейст�
вующих на основные патогенетичес�
кие механизмы заболевания и сочета�
ющих эффективность с безопасностью
при длительном применении. Иссле�
дования последних лет свидетельству�
ют об изменении характера течения
воспалительных процессов у больных
ХОБЛ с увеличением числа вялотеку�
щих, часто рецидивирующих, плохо
поддающихся лечению. Этому способ�
ствуют длительная персистенция бак�
териальных и вирусных возбудителей,

снижение сопротивляемости организ�
ма. Частота хронических воспалитель�
ных процессов увеличивается по той
причине, что традиционная терапия
ХОБЛ недостаточно эффективна
вследствие нарушений общего и мест�
ного иммунитета (снижение уровней Т�
и В�лимфоцитов, иммуноглобулинов
классов А, G, М), играющих важную
роль в развитии и разрешении воспа�
ления. Это обусловливает необходи�
мость использования для лечения
ХОБЛ наряду с традиционной терапи�
ей препаратов, способных оказывать
влияние как на сам процесс воспале�
ния, так и на систему защиты организ�
ма. К таким лекарственным средствам
относятся препараты системной эн

зимотерапии (СЭТ) [3].

Применение ферментов в меди�
цинской практике имеет длительную
историю, особенно в таких областях,
как гастроэнтерология, хирургия и др.
В 1959 г. немецкая фармацевтическая
компания Mucos Pharma впервые
предложила использовать комбини�
рованные полиэнзимные препараты в
терапевтических целях, что положило
начало развитию нового метода – СЭТ.
Под этим термином в настоящее вре�
мя понимается метод терапевтичес�
кого воздействия на организм комби

нации высокоактивных энзимов
растительного (бромелаин, папаин) и
животного (трипсин, химотрипсин,
амилаза, липаза, панкреатин) проис�
хождения. Они обладают различной
субстратной специфичностью, что
позволяет реализовать их синергиче�
ское воздействие на различных этапах
воспалительного процесса, микро�
циркуляторных и иммунных расст�
ройств. Основными фармакологиче

скими эффектами комбинированных
энзимных препаратов являются: фиб�
рино� и тромболитический (с улучше�
нием реологических свойств крови),

анальгетический, противовоспали�
тельный (противоотечный), иммуно�
корригирующий [3].

Среди механизмов воздействия
СЭТ, позволяющих улучшить результа�
ты комплексного лечения при различ�
ных заболеваниях органов дыхания,
особая роль отводится способности
энзимов повышать эффективность
антибиотикотерапии [4]. СЭТ увели�
чивает концентрацию антибиотиков в
крови и облегчает их проникновение
в ткани. Это, по всей видимости, объ�
ясняется неспецифическим опосре�
дованным влиянием на процессы
всасывания, и транспорта антибиоти�
ков, а также улучшением реологичес�
ких свойств крови и состояния микро�
циркуляторного русла в очаге воспа�
ления.

На сегодняшний день в России
имеется опыт применения СЭТ в раз�
личных областях пульмонологии. По�
ложительные результаты были полу�
чены у больных ХОБЛ и бронхиальной
астмой, при муковисцидозе, хрониче�
ском необструктивном бронхите у лик�
видаторов последствий аварии на
Чернобыльской АЭС, при некоторых
заболеваниях органов дыхания у де�
тей и др. [3, 5, 6]. Тем не менее пока не
накоплено достаточно данных, полу�
ченных в проспективных исследовани�
ях, об эффективности и безопасности
СЭТ у больных ХОБЛ. Всё изложенное
и послужило предпосылкой для про�
веденного нами изучения эффектив�
ности и безопасности препарата флог�
энзим в лечении больных ХОБЛ.

Следует учитывать, что препараты
СЭТ по своей природе и фармаколо�
гическому действию не могут быть ис�
пользованы в качестве монотерапии
при таком системном заболевании,
как ХОБЛ, которое поражает не только
респираторную систему, но и другие
органы и системы [7]. Тактика лечения
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и эффективность применения СЭТ при
ХОБЛ может в значительной мере за�
висеть от фазы заболевания – обост�
рения или ремиссии.

Описание исследования
В исследовании принимали учас�

тие две группы пациентов (по 25 чело�
век в каждой) со среднетяжелой ХОБЛ
в фазе ремиссии (группа А) и обостре�
ния (группа Б), отвечавших следую�
щим требованиям:
• возраст от 40 до 80 лет;
• диагноз среднетяжелой ХОБЛ, уста�

новленный в соответствии с крите�
риями GOLD;

• стаж курения более 10 пачко�лет;
• отсутствие серьезной сопутствую�

щей патологии;
• информированное согласие на уча�

стие в исследовании.
Лечение пациентов с ХОБЛ про�

водилось в соответствии с современ�
ными рекомендациями [1] с добавле�
нием полиэнзимного препарата флог

энзим (бромелаин 90 мг, трипсин
48 мг, рутозид 100 мг). Стандартная
терапия у пациентов группы А (ХОБЛ в
фазе ремиссии) включала тиотропия
бромид 18 мкг в сутки, формотерол по
12 мкг 2 раза в сутки, сальбутамол по
потребности в течение как минимум
4 нед до начала исследования. Паци�
енты с обострением ХОБЛ (группа Б)
получали такую же терапию, помимо
которой перорально назначали анти�
биотики (амоксициллин 1,5 г/сут в те�
чение 7 дней) и глюкокортикостерои�
ды (преднизолон 40 мг/сут в течение
10–14 дней). В обеих группах к лече�
нию был добавлен флогэнзим, кото�
рый применяли по 2 таблетки 3 раза в

день за 40 мин до еды
(или через 2 ч после еды)
в течение 30 дней.

Все пациенты прошли
стандартное клиническое
обследование. До начала
и после 30�дневного кур�
са лечения пациенты за�
полняли специально раз�
работанные анкеты, вклю�
чавшие шкалу одышки
MRC (Medical Research
Council dyspnea scale) [8],

вопросы по одышке (причины и усло�
вия ее возникновения), интенсивнос�
ти кашля, характеристикам отделяе�
мой мокроты, наличию хрипов, огра�
ничению повседневной активности.
В дневниках наблюдения пациенты
ежедневно отражали симптомы забо�
левания, показатели пиковой скоро�
сти выдоха (ПСВ – наибольшее значе�
ние из 3 попыток), число использо�
ванных по потребности ингаляцион�
ных доз сальбутамола за сутки.

Основным показателем эффек

тивности проводимой терапии слу�
жила динамика спирометрических по�
казателей и ПСВ. Спирометрия прово�
дилась в соответствии с рекоменда�
циями Европейского респираторного
общества [9] до приема бронхолити�
ков – не ранее чем через 6 ч после
приема короткодействующих β2�аго�
нистов и холинолитиков и не ранее
чем через 12 ч после приема длитель�
нодействующих β2�агонистов. Анали�
зировались следующие показатели:
объем форсированного выдоха за 1�ю
секунду (ОФВ1), форсированная жиз�
ненная емкость легких (ФЖЕЛ) и отно�
шение ОФВ1/ФЖЕЛ.

Контроль безопасности проводи�
мого лечения включал клиническую и
лабораторно�инструментальную оцен�
ку нежелательных явлений (НЯ). НЯ счи�
тались любые симптомы и негативные
изменения лабораторных показателей,
возникшие после начала приема испы�
туемого препарата, даже если связи с
его приемом не предполагалось. 

Результаты и обсуждение
Исходные характеристики групп

представлены в таблице.

Закончили курс лечения с исполь�
зованием флогэнзима 49 пациентов
из групп А и Б. Один пациент группы А
прервал курс лечения флогэнзимом в
связи с развитием НЯ и был исключен
из программы. 

Несерьезные НЯ имели место у
2 пациентов (группа А). У одного паци�
ента отмечались полиморфные высы�
пания на коже спины, появившиеся че�
рез 3 ч после первого приема флогэн�
зима и усилившиеся после второго
приема. Этот эпизод, связанный с
приемом испытуемого препарата, не
был расценен как серьезное НЯ, но по�
требовал применения глюкокортико�
стероидов перорально и местно в те�
чение 3 дней. В другом случае после
2 дней приема флогэнзима возникли
тошнота, несильные боли в области
эпигастрия и по ходу кишечника, нару�
шение стула. Данное НЯ не потребова�
ло отмены препарата, но заставило
снизить его дозу до 3 таблеток в сутки
с последующим возвращением через
3 дня к стандартной дозе.

Применение флогэнзима приводи�
ло к уменьшению выраженности симп

томов ХОБЛ в более короткие сроки от
начала лечения. Уменьшалась одышка
в покое и при нагрузке, повышалась то�
лерантность к физическим нагрузкам,
снижались интенсивность кашля и ко�
личество отделяемой мокроты (а при
обострении ХОБЛ быстрее снижались
“гнойность” и вязкость мокроты), улуч�
шалось общее самочувствие.

Применение флогэнзима в тера�
пии у больных ХОБЛ вызывало повы�
шение показателей ПСВ и снижало по

требность в ингаляционных ββ2
аго

нистах как в фазу ремиссии, так и при
обострении (рис. 1).

В результате проведенной тера�
пии наблюдалось также достоверное
возрастание основных спирометри

ческих параметров – ОФВ1 и ФЖЕЛ
(рис. 2). Этот прирост в большей сте�
пени отмечался у пациентов с обост�
рением ХОБЛ.

Широкий спектр фармакологичес�
кого действия флогэнзима объясняет�
ся его влиянием на ключевые патофи�
зиологические процессы, протекаю�
щие в организме больных ХОБЛ. При
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Исходные характеристики групп 

Характеристики Группа А Группа Б 
(n = 25) (n = 25)

Мужчины/женщины 24/1 18/7

Возраст, лет 64,8 ± 2,5 61,8 ± 3,4

Продолжительность 12,7 ± 2,9 8,4 ± 2,5
заболевания, лет

Стаж курения, пачко�лет 37,1 ± 3,9 33,9 ± 3,6

ОФВ1, % от должной величины 55,9 ± 3,6 49,1 ± 3,7

ОФВ1/ФЖЕЛ, % 69,6 ± 4,0 57,6 ± 3,8

ПСВ утром, л/мин 290 ± 27 287 ± 29

Одышка по шкале MRC, баллы 2,2 ± 0,3 2,1 ± 0,2
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воспалении (в острую фазу) использу�
ется иммуномодулирующий эффект
гидролаз, действующих на клеточные
и медиаторные компоненты этого про�
цесса. Использование протеиназ при
хроническом воспалении основано на
удалении циркулирующих иммунных
комплексов, воспалительных цитоки�
нов, ограничении экспрессии адгезив�
ных молекул и расщеплении экстрава�
зально расположенного фибрина. При
воспалении в дыхательных путях про�
теолитические ферменты, входящие в
состав флогэнзима, расщепляют вос�
палительный детрит и медиаторы вос�
паления, уменьшают отек слизистой
бронхов. Улучшение отделения мокро�
ты, скорее всего, объясняется сниже�
нием вязкости секрета в бронхах. 

СЭТ активно влияет на эффектив�
ность одновременно применяемых
препаратов (антибиотиков, бронходи�
лататоров), повышая их концентрацию
в крови и облегчая проникновение в
ткани. СЭТ улучшает микроциркуля�
цию, кровоснабжение бронхов и лег�
ких, реологические свойства крови,
способствует удалению из организма
продуктов распада и углекислого газа.
Данные исследований последних лет
дали основание предположить, что
регулярный прием энзимов (флогэн�
зима) нивелирует отрицательное воз�
действие курения на организм, акти�
вирует противоопухолевый иммуни�
тет, способствует усилению механиз�
мов, направленных на борьбу с
последствиями курения и предотвра�

щение возможных осложнений. Всё
это, в свою очередь, снижает риск раз�
вития и прогрессирования ХОБЛ, при�
водит к стабилизации течения заболе�
вания, более быстрому купированию
обострений и снижению их частоты.

В настоящем исследовании впер�
вые была показана высокая эффек�
тивность использования флогэнзима
в терапии больных ХОБЛ. Выражен�
ный положительный клинический эф�
фект был подтвержден объективными
методами (достоверная динамика
спирометрических показателей) и
уменьшением потребности в бронхо�
дилататорах. Таким образом, в соот�
ветствии с результатами настоящего
исследования и ранее полученными
данными использование энзимов яв�
ляется эффективным методом в ком�
плексной терапии больных ХОБЛ как
при обострении, так и вне обострения.
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Рис. 1. Динамика ПСВ (а) и потребности в ингаляционных β2�агонистах (б) на
фоне лечения. Достоверность динамики: * – p < 0,05, ** – p < 0,01.

(а) (б)

(а) (б)

Рис. 2. Динамика спирометрических показателей на фоне лечения: а – в груп�
пе А (ремиссия), б – в группе Б (обострение). Достоверность динамики: * – p <
< 0,05, ** – p < 0,01.
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