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Х
ронічний обструктивний бронхіт (ХОБ), з ог�

ляду на його значну поширеність, істотний

вплив на працездатність і показники смертності

населення, є однією з важливих проблем у пуль�

монології [1, 9]. 

На актуальності цієї проблеми наголошують

результати роботи міжнародних експертів, які

узагальнено в документі «Global Initiative for chro�

nic Obstructive Lung Disease» (GOLD), прийнятому

у вересні 2000 року на черговому конгресі Євро�

пейського респіраторного товариства.

Є стандарти лікування ХОБ, однак експерти

звертають увагу на те, що на сьогодні немає лі�

карського засобу, спроможного вплинути на го�

ловну, відмітну рису ХОБ — поступове втрачан�

ня легеневих функцій. Ліки лише полегшують

симптоматику ХОБ і/або зменшують ускладнен�

ня [1]. Тому йде невпинний пошук нових лікар�

ських засобів, здатних впливати на запальний

процес, що лежить в основі ХОБ, які б чинили

найменший побічний ефект [2]. Глюкокортикос�

тероїди, які рекомендовано застосовувати в разі

ХОБ, мають низку істотних недоліків, оскільки

пригнічують імунітет і можуть сприяти реакти�

вації інфекції.

Нині для лікування запальних захворювань

дихальних шляхів запропоновано протиза�

пальний засіб фенспірид. За механізмом дії він

не належить ані до глюкокортикостероїдних,

ані до нестероїдних протизапальних засобів.

Встановлено, що фенспірид гальмує надход�

ження Кальцію в клітину, що активує фосфолі�

пазу А2. У такий спосіб активність фосфоліпази

А2 знижується, що блокує циклооксигеназний і

ліпооксигеназний шляхи метаболізму арахідо�

нової кислоти і зрештою призводить до знижен�

ня синтезу простагландинів і лейкотриєнів, які

відповідають за підтримання запального проце�

су і бронхіальної гіперсекреції в разі ХОБ [6–8].

З огляду на механізм дії і тропність до слизової

оболонки респіраторного тракту, фенспірид

застосовують для лікування запальних захворю�

вань дихальних шляхів. Його ефективність

і добру переносність доведено в ряді дослід�

жень [4, 5]. 

Метою нашого клінічного дослідження було

вивчити ефективність і безпеку тривалого засто�

сування фенспіриду у хворих на ХОБ у період ре�

місії хвороби. 

Матеріал і методи 
Спостерігали 28 хворих на ХОБ (26 чоловіків

і 2 жінки) віком від 38 до 85 років, середній вік

(59,07±9,9) року, з них 26 (92,9%) курили і 2 (7,1%)

— припинили курити протягом кількох останніх

років. Дев’ятнадцять (67,9%) хворих пов’язували

розвиток ХОБ із частими застудами, 14 (50%) —

із перенесеними гострими пневмоніями. Середня

тривалість захворювання становила (15,6 ± 10,4)

року. Діагноз ХОБ ґрунтувався на загальноприйня�

тих критеріях: щодня кашель із харкотинням про�

тягом не менш як трьох місяців щороку впродовж

двох і більше років; відсутність в анамнезі типових

нападів ядухи, атопії, підтвердженої шкірними тес�

тами, еозинофілії крові та харкотиння; нормальні

показники концентрації імуноглобулінів G, M, A;

відсутність інших захворювань, які супровод�

жуються кашлем і задишкою; добова варіабель�

ність показника ОФВ1 (об’єм форсованого видиху

за 1-шу секунду) — менше від 10% [9].

До дослідження залучали хворих, у яких про�

тягом двох останніх місяців не було загострень

захворювання; значення ОФВ1 становило 35–70%

від нормального; загальна ємність легень — понад

80% від нормального значення, що відповідало

ХОБ середнього ступеня тяжкості (за GOLD).

Не залучали до дослідження тих хворих, які отри�

мували на момент початку дослідження глюкокор�

тикостероїди (пероральні або інгаляційні) чи мали

тяжкі супровідні хвороби, а також осіб із гострими

станами або загостренням хронічних хвороб.

Дослідження проводили у два етапи. Перший

етап складався з 2 періодів: обстеження й добір

хворих; активне лікування фенспіридом. Другий

етап полягав у динамічному спостереженні за хво�

рими після завершення лікування.
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У період добору хворих (1 тиждень) проводи�

ли первинне обстеження. Після обстеження і

включення до групи дослідження хворим призна�

чали фенспірид у дозі 160 мг на добу. Лікування

проводили амбулаторно протягом 3 місяців. Кон�

трольне обстеження проводили наприкінці кож�

ного місяця (першого, другого, третього) лікуван�

ня фенспіридом. Другий етап (динамічне спосте�

реження) починався після закінчення лікування

фенспіридом. На цьому етапі хворі проходили

обстеження через кожних 3 місяці (наприкінці

шостого, дев’ятого, дванадцятого). Динамічне

спостереження планувалося здійснювати протя�

гом року. 

Пацієнти вели щоденник самоконтролю: уп�

родовж періоду обстеження щодня оцінювали ха�

рактер кашлю, харкотиння, задишки.

До початку дослідження 11 (39,3 %) пацієнтів

періодично застосовували іпратропіуму бромід

у вигляді аерозолю, щонайбільше 8 доз на добу,

троє (10,7 %) з них — ще й еуфілін. Після приз�

начення фенспіриду продовжували приймати ці

засоби.

Під час кожного обстеження ми вивчали скар�

ги хворого і здійснювали загальний огляд, вико�

нували загальноклінічні аналізи крові та сечі, біо�

хімічний аналіз крові з визначенням концентрації

фібриногену, креатиніну, глюкози, загального біл�

ка, активності ACT і АЛТ; визначали вміст імуног�

лобулінів класів А, М, G, Е та циркулюючих імун�

них комплексів. Обов’язково досліджували фун�

кції зовнішнього дихання із застосуванням брон�

ходилатаційного тесту і проводили фібробронхо�

скопію. Рентгенографію органів грудної клітки

призначали під час первинного обстеження хво�

рих, надалі — за показаннями.

Прояв клінічних симптомів (кашель і відход�

ження харкотиння) оцінювали в балах за такими

шкалами. Кашель: немає — 0, зрідка — 1, помір�

ний — 2, сильний — 3, дуже сильний — 4. Харко�

тиння: не відходить — 0, слабко відходить — 1, по�

мірно — 2, рясно — 3. Задишку оцінювали за шка�

лою G. Borg [3] — від 0 до 10 балів (0 — немає за�

дишки, 10 — найбільша задишка).

Загальноклінічні аналізи крові, сечі, біохіміч�

не дослідження крові виконували за загально�

прийнятими методиками. Вміст імуноглобулінів

визначали за методом Манчіні. 

Функцію зовнішнього дихання оцінювали

шляхом аналізу кривої «потік — об’єм» на ком�

п’ютерному спіроаналізаторі апаратно�комп’ю�

терного комплексу «Аскольд», м. Харків. За 8 го�

дин до початку дослідження припиняли терапію

антихолінергічними засобами, симпатоміметика�

ми, метилксантинами короткої дії. На момент

дослідження жоден пацієнт не отримував теофілі�

нів і  2�агоністів тривалої дії. Аналізували показ�

ники спірометрії: форсована життєва ємність ле�

гень (FVC), об’єм форсованого видиху за 1�шу се�

кунду (FEV1), форсований середньоекспіратор�

ний потік (FEV25–75 %), пікова залишкова швид�

кість видиху (PEFR), залишковий об’єм (RV) і за�

гальна ємність легень (TLC). Отримані результати

оцінювали, зіставляючи отримані значення з на�

лежними. Бронходилатаційний тест проводили

інгаляцією іпратропіуму броміду в дозі 80 мкг.

Бронходилатаційну відповідь визначали через

40 хв. Для з’ясування питання оборотності обс�

трукції розраховували приріст FEV1 порівняно

з належним значенням (∆FEV1) за формулою [1].

Бронхіальну обструкцію вважали оборотною, як�

що ∆FEV1≥15 %.

Стан трахеобронхіального дерева оцінювали

за допомогою фібробронхоскопа «Olіmpas

BF-P20». Після візуального огляду бронхів фіб�

робронхоскоп встановлювали у вічко правого сег�

ментарного бронха (N 4–5) і дозами по 50 мл

шприцом під тиском (для подолання опору вузь�

кого робочого каналу фіброскопа) вводили сте�

рильний фізіологічний розчин із рН 7,2–7,4, на�

грітий до 37 °С. Кожну порцію змиву аспірували

через біопсійний канал фібробронхоскопа в сте�

рильний флакон. Після збору бронхоальвеоляр�

ного змиву (БАЗ) з тієї ж зони «захищеною щіт�

кою» виконували браш�біопсію слизової оболон�

ки дистального відділу бронха. БАЗ досліджували

загальноклінічним методом із вивченням стану

секрету, наявності в ньому білка, лейкоцитів, мак�

рофагів, лімфоцитів, нейтрофілів, показників ци�

тозу. БАЗ оцінювали також за мікробіологічними

(культурально) і цитологічними показниками.

Для цитологічного дослідження (після видалення

слизу методом фільтрації) лаважну рідину центри�

фугували за кімнатної температури протягом 10 хв

зі швидкістю 1500 об./хв на звичайній центрифу�

зі. З осаду готували мазки. Мазки браш�біопсії

і лаважної рідини висушували на повітрі, потім

фіксували розчином Май�Грюнвальда і забарвлю�

вали протягом 4 хв за методом Романовського —

Гімзи. Мікроскопію проводили під імерсією

(зб. 90×7×1,5), рахували 500 клітин. При цьому

враховували альвеолярні макрофаги, лімфоцити,

нейтрофіли, еозинофіли тощо. Кількість клітин

бронхіального епітелію в мазку БАЗ була незнач�

ною, тому їх до уваги не брали.

Матеріали дослідження статистично обробля�

ли, застосовуючи критерій Стьюдента. Розходжен�

ня вважали статистично значущими в разі р<0,05. 

Результати і обговорення
За клініко�лабораторними (табл. 1) і функціо�

нальними (табл. 2) показниками первинного обс�
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теження визначено, що у всіх хворих ХОБ відпові�

дав критеріям середньотяжкого ступеня (GOLD),

скарги були на кашель із слизистим харкотин�

ням, задишку під час фізичного навантаження.

У 23 (82,1 %) пацієнтів у легенях вислухувалися

хрипи зі свистом під час форсованого видиху,

у 15 (53,6 %) з них — і за спокійного дихання.

За результатами ендоскопічного обстежен�

ня, тільки у 3 (10,7 %) хворих картина трахео�

бронхіального дерева була нормальною; у 25 (89,3

%) хворих виявлено ознаки дифузного катараль�

ного ендобронхіту. Секрет у бронхіальному де�

реві виявлено у 16 (57,2 %) хворих: у 14 — сли�

зистого й у 2 — слизисто�гнійного характеру. Ре�

зультати цитологічного дослідження лаважної

рідини і мазків слизової оболонки бронхів свід�

чили про наявність у всіх хворих ознак запален�

ня, що проявлялося в значному переважанні

кількості нейтрофілів над макрофагами та лім�

фоцитами (табл. 3).

Зіставлення результатів цитограм БАЗ і браш�

біопсії слизової оболонки бронхів не виявило ста�

тистично значущої відмінності між ними

(р > 0,05), що свідчить про взаємозамінність мето�

дів. До кінця першого місяця приймання фенспі�

риду практично всі хворі відзначали поліпшення

самопочуття, а саме: зменшення задишки, зни�

ження частоти нападів кашлю, зменшення кіль�

кості харкотиння (табл. 4), хоча статистично зна�

чущі позитивні результати отримано тільки на�

прикінці лікування.

На момент закінчення лікування лише у двох

(7,1 %) хворих вислухувалися хрипи зі свистом під

час форсованого видиху. Позитивна динаміка клі�

нічної картини корелювала з лабораторними та

функціональними показниками. 

Показник М ±σ

Кашель, бали 2,04 ± 0,7

Харкотиння, бали 1,67 ± 0,2

Задишка, бали 4,6 ± 1,8

Гемоглобін, г/л 144,8 ± 8,4

Кількість еритроцитів, 109/л 5,3 ± 0,7

Таблиця 1

Клініко�лабораторні показники 
хворих на ХОБ на початок дослідження

Показник М ±σ

FVC 68,07 ± 2,2

FEV1 60,78 ± 3,1

∆FEV1 6,4 ± 3,8

FEV25 41,5 ± 3,6

FEV50 47,64 ± 4,1

FEV75 43,5 ± 2,0

PEFR 67,5 ± 3,9

RV 124,2 ± 6,1

TLC 79,0 ± 12,6

Таблиця 2

Показники функції зовнішнього дихання 
хворих на ХОБ на початок дослідження, %

Клітини М ±σ

Макрофаги 15,64 ± 11,9

Нейтрофіли 77,64 ± 13,7

Лімфоцити 7,43 ± 11,9

Таблиця 3

Клітинний склад слизової оболонки бронхів 
хворих на ХОБ на початок дослідження, %

Клінічна 
ознака

Термін 
спостереження

Прояв симптому, 
бали

Хворі з відсутністю симптомів, 
%

Кашель До лікування 2,04 ± 0,7 0,0

Через 1 міс. 1,13 ± 0,4 46,4

Через 2 міс. 0,82 ± 0,6 67,8

Через 3 міс. 0,68 ± 0,3 * 78,6

Харкотиння До лікування 1,67 ± 0,2 0,0

Через 1 міс. 0,63 ± 0,4 32,1

Через 2 міс. 0,37 ± 0,2 57,1

Через 3 міс. 0,18 ± 0,3 * 82,1

Задишка До лікування 14,6 ± 1,8 0,0

Через 1 міс. 3,2 ± 1,3 25,0

Через 2 міс. 2,6 ± 1,7 39,3

Через 3 міс. 2,1 ± 1,2 * 46,4

Таблиця 4

Динаміка клінічних ознак у хворих на ХОБ упродовж лікування фенспіридом

* Значення статистично значущо (р < 0,05) відрізняється від такого до лікування.
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Внаслідок проведеного лікування у хворих

на ХОБ на кінець терапії відзначили істотне

зменшення симптомів бронхіальної обструкції —

статистично значуще підвищення таких показ�

ників функції зовнішнього дихання: FEV1, FEV25,

FEV75, PEFR (мал. 1) і зменшення RV, а та�

кож статистично значущий приріст ∆FEV1:

з (6,4 ± 3,8) до (11,2 ± 1,2) од. (р < 0,05).

Одночасно з поліпшенням клінічних, лабора�

торних і функціональних показників у хворих від�

значено позитивну динаміку ендоскопічної карти�

ни. До закінчення лікування фенспіридом істотно

змінився клітинний склад слизової оболонки трахе�

обронхіального дерева (мал. 2). Цитограма засвідчи�

ла значне збільшення кількості макрофагів. Співвід�

ношення клітинних елементів практично у всіх па�

цієнтів наблизилося до показників норми, і лише у 2

(7,1%) хворих зберігалися ознаки помірного запа�

лення. У ході лікування фенспіридом у 4 хворих

зникла потреба застосування іпратропіуму броміду.

Інші 7 пацієнтів знизили його дозу в 2–3 рази.

Тільки у 2 (10,5 %) хворих на ХОБ, які мали

в анамнезі виразкову хворобу дванадцятипалої

кишки і хронічний гастрит, відзначалися сим�

птоми диспепсії, що минули після призначення

антацидів і вживання фенспіриду після прийнят�

тя їжі. 

Висновки
У разі хронічного обструктивного бронхіту,

навіть у період ремісії захворювання, виявляють

ознаки запалення трахеобронхіального дерева, що

підтверджують і результати цитологічного дослід�

ження. Персистувальне запалення, імовірно, ле�

жить в основі прогресування ХОБ.

Поліпшення самопочуття хворих спостеріга�

ється вже на кінець першого місяця лікування

фенспіридом, статистично значущі зміни об’єк�

тивних показників відзначено тільки на 3�му мі�

сяці лікування. Поліпшення цих показників суп�

роводжувалося зникненням симптомів запалення

трахеобронхіального дерева. Отже, тривале, про�

тягом 3 місяців, застосування фенспіриду, як мо�

нотерапії, так і в поєднанні з бронхолітичними за�

собами, є ефективним способом лікування хворих

на ХОБ. 
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Мал. 1. Показники функції зовнішнього дихання
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Мал. 2. Показники клітинного складу слизової оболонки бронхів 
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Опыт длительного применения фенспирида 
в лечении больных хроническим обструктивным бронхитом

О. Я. Андрушко, Т. Г. Подик

Проведено исследование эффективности и безопасности длительного применения фенспирида

в лечении больных хроническим обструктивным бронхитом (ХОБ) в период ремиссии заболевания.

Лечение проводилось амбулаторно в течение 3 мес, суточная доза 160 мг. Эффективность препарата

оценивали по визуальным аналоговым шкалам выраженности кашля, одышки, наличия мокроты, фун�

кции внешнего дыхания, эндоскопической картине трахеобронхиального дерева и клеточному составу

слизистой оболочки бронхов. К моменту окончания лечения выявлено статистически значимое улуч�

шение клинических, лабораторных и функциональных показателей. Средний прирост FEV1 составил

18,7 %. В цитограмме слизистой оболочки трахеобронхиального дерева значительно (р < 0,05) увеличи�

лось количество макрофагов. Таким образом, длительное применение фенспирида, как в виде моноте�

рапии, так и в сочетании с бронхолитическими препаратами, является эффективным способом проти�

вовоспалительного лечения больных ХОБ.

An experience of long�term use of fenspiride 
in chronic obstructive bronchitis patients

O. Ya. Andrushko, T. H. Podik

An opened study of efficiency and safety of fenspiride long�term use in management of stable chronic

obstructive bronchitis (COB) patients has been conducted. Out�patient treatment was conducted during

3 months in daily dose of 160 mg. The drug efficiency was evaluated using visual analogue scales reflecting a

severity of cough, dyspnea, sputum expectoration, blood gas content and lung function parameters, broncho�

scopic features and cellular content of bronchial mucosa specimens. While finished the therapy the significant

(p < 0,05) improvement in clinical, laboratory and functional indices was revealed. The average increase in FEV1

was 18,7 %. Macrophages number in tracheobronchial mucosa cytogram significantly (p < 0,05) increased. Thus,

the fenspiride long�term use both as monotherapy and in combination with bronchodilators is an effective

method for anti�inflammatory therapy of COB patients.


