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Аннотация
Введение. Самым современным методом оперативного лечения гиперплазии предстательной железы (ГПЖ) 
является её трансуретральная лазерная энуклеация простаты (тЛЭП). Актуальным направлением исследований 
является поиск медикаментозных средств, позволяющих снизить частоту осложнений после тЛЭП.
Цель исследования. Оценить эффективность препарата Флогэнзим® (Phlogenzym®) в профилактике руб-
цовых и инфекционных осложнений после проведения тЛЭП.
Материалы и методы. В открытое одноцентровое проспективное сравнительное рандомизированное ис-
следование включено 105 пациентов, перенёсших тЛЭП. Пациенты были разделены на две группы: в основной 
группе (n = 50) пациенты получали стандартную послеоперационную терапию (α1-адреноблокатор — 28 дней) 
в сочетании с приёмом препарата Флогэнзим® по 3 таблетки 3 раза в сутки — 30 дней; в контрольной груп-
пе (n  = 55) — только α1-адреноблокатор. До оперативного вмешательства и  в  ходе наблюдения через 1, 
3 и 6 месяцев после операции проводили оценку жалоб по шкалам IPSS-QoL, МИЭФ-5, показателей общего 
и бактериологического анализов мочи, объёма предстательной железы, объёма остаточной мочи, данных 
урофлоуметрии, оценивали наличие рубцовых, инфекционных и геморрагических осложнений, а также иных 
нежелательных явлений.
Результаты. Среди 105 пациентов медиана предоперационного значения объёма простаты составила 90 см3, 
IPSS — 18 баллов, QoL — 5 баллов, пиковой объёмной скорости потока мочи — 7,9 мл/с без значимых раз-
личий между группами. Через 1 месяц после операции в основной группе уменьшение объёма простаты 
было более выраженным (57% против 41%; p > 0,05). К 6-му месяцу наблюдения бактериурия достоверно реже 
встречалась в основной группе (42% против 67%; p = 0,01). Также отмечена стойкая тенденция к уменьшению 
частоты рубцовых осложнений: у 3 (6,0%) пациентов в основной группе и у 7 (12,7%) — в контрольной группе 
(p > 0,05). Нежелательных явлений за время наблюдения отмечено не было.
Заключение. Применение препарата Флогэнзим® приводит к уменьшению отёка предстательной железы 
в послеоперационном периоде, достоверно снижает частоту бактериурии к 6-му месяцу наблюдения, а также 
демонстрирует стойкую положительную динамику снижения общей частоты рубцовых изменений в зоне опе-
ративного вмешательства. Полученные результаты и отсутствие каких-либо выраженных побочных явлений 
характеризует Флогэнзим® благоприятным клиническим профилем.
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Abstract
Introduction. The most advanced and effective method of surgical treatment for benign prostatic hyperplasia (BPH) 
is transurethral laser enucleation of the prostate (tLEP). Recently, there has been a growing interest in exploring new 
approaches to reduce the risk of complications following tLEP. 
Objective. To evaluate the efficacy of using Phlogenzym® as part of a comprehensive treatment plan for patients 
following tLEP to reduce dysuria (urinary discomfort), leukocyturia (white blood cells in urine), and prevent infectious 
and fibrosis-related complications.
Materials & methods. An open-label, randomized trial enrolled 105 patients undergoing tLEP. The patients were 
randomly assigned to two groups: the study group (n=50) received standard postoperative care in combination with 
Phlogenzym® for 30 days, while the control group (n=55) received standard care (α1-adrenergic blocker for 28 days) 
only. uring the follow-up period, which lasted for 1, 3, and 6 months postoperatively, complaints were evaluated 
using the IPSS-QoL, and IIEF-5 questionnaires, as well as indicators of urinalysis and urine culture, prostate volume 
measurements, residual urine volume, and uroflowmetry data. 
Results. Among all patients, the median preoperative values for prostate volume, IPSS, QoL score, and median peak 
urine flow rate were 90 cc, 18 points, 5 points, and 7.9 mL/s, respectively, with no significant differences between the 
groups. One month after surgery, in the study group, there was a more significant decrease in prostate volume (57% 
vs. 41%), although this difference was not statistically significant (p > 0.05). At the 6-month follow-up, bacteriuria was 
less common in the study group (42% vs. 67%), and there was a consistent trend toward a reduction in the incidence 
of fibrous complications, although these differences were not statistically significant either (p > 0.05). No adverse 
events occurred during the follow-up period.
Conclusion. Our experience suggests that the use of Phlogenzym® is safe during the postoperative period following 
tLEP surgery. The use of this drug leads to a reduction in prostate volume postoperatively and significantly reduces 
the bacteriuria by the six-month follow-up. Additionally, there is a persistent positive trend towards reducing the 
overall incidence of fibrotic complications in the surgical site. The results achieved and the absence of significant 
side effects characterize Phlogenzym® as having a favorable clinical profile.

Keywords: benign prostatic hyperplasia; phlogenzym; laser enucleation of the prostate; complications; 
systemic enzyme therapy
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EFFICACY OF PHLOGENZYME® IN MEN FOLLOWING 
TRANSURETHRAL LASER ENUCLEATION OF PROSTATE HYPERPLASIA: 
RESULTS OF A RANDOMIZED TRIAL

Введение
Гиперплазия предстательной железы 

(ГПЖ) и вызываемые ей симптомы нижних 
мочевыводящих путей (СНМП) являются 
одними из наиболее частых поводов об-
ращения к урологам у мужчин старшей 

возрастной группы. При этом нарушения 
мочеиспускания вследствие ГПЖ являются 
одними из наиболее беспокоящих и ухуд-
шающих качество жизни симптомов, осо-
бенно при объёме предстательной железы 
(ПЖ) более 80 см3 [1]. Также СНМП могут 
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иметь значимое влияние на эректильную 
функцию [2]. При наличии ГПЖ консерва-
тивное лечение α1-адреноблокаторами 
и  ингибиторами 5α-редуктазы является 
первым этапом лечения, однако при не-
эффективности стандартной терапии, воз-
никновении осложнений (камни мочевого 
пузыря, хроническая задержка мочи c уре-
терогидронефрозом, рецидивирующие 
острые задержки мочи, рецидивирующие 
эпизоды макрогематурии, а также инфек-
ции нижних мочевыводящих путей) па-
циентам может быть рекомендовано опе-
ративное лечение [3]. Ранее повсеместно 
применяемая трансуретральная резекция 
предстательной железы (ТУР ПЖ) имеет 
ограничение по объёму ПЖ до 80 см3 [4]. 
Хотя технически возможно проведение ТУР 
при объёмах ПЖ превышающих 80 см3, од-
нако это сопровождается значимым увели-
чением длительности оперативного вмеша-
тельства соответственно объёму удаляемой 
аденоматозной ткани. Трансуретральная 
лазерная энуклеация простаты (тЛЭП) при 
ГПЖ — одна из наиболее современных и ак-
тивно внедряемых методик оперативного 
лечения мужчин с клинически значимой 
ГПЖ. Она заключается в эндоскопическом 
удалении аденоматозной ткани ПЖ по ходу 
хирургической капсулы в границах между 
шейкой мочевого пузыря и семенным бу-
горком. При наличии достаточного опы-
та она может рутинно применяться при 
различных размерах ПЖ, в том числе пре-
вышающих 80 см3. Эта методика является 
альтернативной открытой аденомэктомии, 
так как длительность операции в меньшей 
степени зависит от объёма удаляемой тка-
ни по сравнению с ТУР ПЖ.

Частота осложнений и летальность по-
сле ТУР ПЖ составляют около 11,1% и 0,1% 
соответственно [5], а развитие лазерных тех-
нологий и внедрение тЛЭП позволило улуч-
шить эти показатели [6 – 8]. Также процент 
негативных последствий операций может 
быть связан с сохранением беспокоящих 
СНМП, которые наблюдают у 30% опериро-
ванных мужчин [9]. Ряду пациентов, пере-
нёсших тЛЭП, требуется медикаментозное 
лечение в отдалённом послеоперацион-
ном периоде, и на сегодняшний день нет 
стандартных подходов к назначению тех 
или иных препаратов [10]. Известно также, 
что интенсивность воспаления ПЖ корре-
лирует со степенью выраженности СНМП, 

что часто является поводом для повторного 
обращения к врачам [11]. После тЛЭП, как 
и при любом эндоскопическом методе лече-
ния ГПЖ могут развиваться инфекционные 
(воспаление уретры, ПЖ, яичек), рубцовые 
(стриктуры уретры и склероз шейки моче-
вого пузыря), геморрагические (гемотампо-
нада мочевого пузыря, возникающая острая 
задержка мочеиспускания, необходимость 
проведения гемотрансфузии) осложнения. 
Также к осложнениям относят ретроградную 
эякуляцию и эректильную дисфункцию. 

Актуальной является оптимизация по-
слеоперационного ведения пациентов 
с целью улучшения качества жизни за счёт 
снижения частоты и продолжительности ди-
зурических проявлений, а также снижения 
частоты негативных последствий операции. 
В связи с этим изучение влияния препара-
тов системной энзимотерапии, в частно-
сти Флогэнзима® в комплексной послеопе-
рационной терапии является актуальным 
направлением исследований в  данной 
области. Составные компоненты препара-
та оказывают прямое противофиброзное 
и противовоспалительное действие, а также 
обладают проводниковым эффектом, улуч-
шая проникновение в очаг компонентов 
комплексной лекарственной терапии.

Цель исследования: оценить эф-
фективность препарата Флогэнзим® 
(Phlogenzym®) в составе комплексного ле-
чения пациентов, перенёсших тЛЭП с це-
лью профилактики рубцовых и инфекци-
онных осложнений. 

Материалы и методы
Дизайн исследования. В открытое одно-

центровое проспективное сравнительное 
рандомизированное исследование включе-
но 105 мужчин с ГПЖ подвергнутых тЛЭП. Ис-
следование проводили с 2021 по 2022 годы. 
Набор пациентов осуществляли на клини-
ческой базе кафедры урологии и андроло-
гии ФГАОУ ВО РНИМУ им. Н.И. Пирогова 
Минздрава России — ГБУЗ «ГКБ № 1 им. Н. И. 
Пирогова ДЗМ». Исследование рассмотрено 
Локальным независимым этическим коми-
тетом ГБУЗ «ГКБ № 1 им. Н.И. Пирогова ДЗМ» 
(Протокол № 4 от 26 марта 2024 года).

Критериями включения явилось прове-
дение тЛЭП по поводу ГПЖ, возраст 50 лет 
и старше, общий ПСА сыворотки крови менее 
10 нг/мл. Также в исследование включали 
мужчин с цистостомическим дренажом, уста-
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новленным не более 3 месяцев до операции.
Критериями невключения являлось на-

личие декомпенсированных хронических 
заболеваний, уровень сывороточного ПСА 
более 10 нг/мл или подозрение на рак ПЖ 
наличие верифицированного рака ПЖ. Так-
же к критериям невключения относили на-
личие склероза шейки мочевого пузыря 
или стриктуры уретры в анамнезе, урете-
рогидронефроз, дивертикулы мочевого пу-
зыря или трансуретральные оперативные 
вмешательства в анамнезе.

После подписания информированного 
добровольного согласия пациентов вклю-
чали в одну из групп наблюдения. Основ-
ную группу пациентов составили мужчины, 
получавшие с первых суток после хирур-
гического лечения α1-адреноблокаторы 
(тамсулозин 0,4 мг 1 раз в  сутки внутрь 
в течение 4 недель) с дополнительным на-
значением препарата Флогэнзим®, кон-
трольную группу — пациенты, получавшие 
только α1-адреноблокаторы. Назначение 
Флогэнзима® состояло в приёме таблеток 
со дня включения в настоящее исследо-
вание по 3 таблетки 3 раза в сутки в тече-
ние 30 дней. В исследовании использова-
на рандомизация с применением таблицы 
случайных чисел. Всем пациентам перед 
операцией проводили стандартную анти-
биотикопрофилактику согласно локально-
му протоколу (цефазолин 1,0 г внутривенно 
однократно за 30 – 60 минут до оператив-
ного вмешательства). 

Предоперационное обследование (Ви-
зит 0) состояло в сборе жалоб, анамнеза, 
заполнении опросников международной 
системы суммарной оценки симптомов бо-
лезней ПЖ (IPSS), включая оценку качества 
жизни, связанным с мочеиспусканием (QoL) 
и международного индекса эректильной 
функции (МИЭФ-5), выполнении ультразву-
кового исследования (УЗИ) мочевых путей 
с оценкой объёма остаточной мочи, уроф-
лоуметрии, общего анализ мочи, бактерио-
логического исследования мочи, оценке 
уровня общего простат-специфического 
антигена (ПСА) сыворотки крови. Ультра-
звуковые исследования проводили на ап-
парате Toshiba Aplio 300 (Canon Inc., "Canon-
Toshiba Medical Systems Corp. ", Ōtawara, 
Japan) урофлоуметрию на аппарате MMS 
Flowmaster ("Laborie / Medical Measurement 
Systems B.V. ", Amsterdam, the Netherlands). 

Дальнейшее наблюдение проводили 

в течение 6 месяцев с повторными явками 
через 1 месяц (Визит 1), 3 месяца (Визит 2) 
и 6 месяцев (Визит 3). При каждом визите 
пациенты заполняли опросники IPSS-QoL 
и МИЭФ-5. Выполняли анализы мочи, про-
водили трансректальное ультразвуковое 
исследование (ТРУЗИ) простаты, УЗИ оста-
точной мочи, урофлоуметрию. Наличие 
рубцового осложнения после тЛЭП (стрик-
тура уретры или склероз шейки мочевого 
пузыря) подтверждали жалобами на преи-
мущественно обструктивные СНМП, уроф-
лоуметрией с характерной по форме «пла-
то» кривой потока мочи и ретроградной 
уретрографией. При наличии бактериурии 
в сочетании с уретритом, эпидидимоорхи-
том или простатитом пациентам назнача-
ли соответствующую антибактериальную 
терапию по результатам проведённого 
бактериологического исследования мочи. 
При наличии бактериурии вне острого вос-
паления мочеполовых органов антибакте-
риальную терапию не назначали. 

Первичная конечная точка исследова-
ния — изучение хирургических осложнений, 
возникших на различных этапах лечения, 
включая частоту развития рубцовых ослож-
нений (склероз шейки мочевого пузыря или 
стриктура уретры), частоту инфекционных 
осложнений или повторного назначения ан-
тибактериальных препаратов и частоту ге-
моррагических осложнений в течение 6 ме-
сяцев после операции, вторичная конечная 
точка исследования — оценка функциональ-
ных исходов операций и качества жизни 
пациентов (опросники IPSS-QoL и МИЭФ-5), 
данные урофлоуметрии, а также показатели 
УЗИ простаты и мочевых путей. 

Техника хирургии. Операции произво-
дили под спинальной анестезией с приме-
нением стандартного резектоскопа 26 Ch 
и биполярных электроинструментов (при 
необходимости) с целью дополнительно-
го гемостаза перед морцелляцией узлов 
в полости мочевого пузыря. Пациентам 
проводили тЛЭП по стандартной методи-
ке с удалением тканей ПЖ в пределах от 
шейки мочевого пузыря до семенного бу-
горка с использованием энергии гольмие-
вого (Ho:YAG) ("Asclepion Laser Technologies 
GmbH", Jena, Germany) или тулиевого воло-
конного (Tm:YAG) (ООО НТО «ИРЭ-Полюс», 
Россия) лазеров. Выбор типа лазера осно-
вывался на предпочтениях хирурга и техни-
ческой доступности лазера. Время катете-
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ризации мочевого пузыря составило 3 дня.
Статистический анализ. Расчёты осу-

ществляли с  использованием языка 
программирования R  version 4.1.3  ("The 
R  Foundation for Statistical Computing", 
Vienna, Austria) и  GraphPad Prism 10 
("GraphPad Software" Inc., Graphpad Holdings 
LLC, San Diego, CA, USA). Нормальность рас-
пределения оценивали с помощью теста 
Shapiro-Wilk. Использовали медианы по-
казателей с указанием интерквартильного 
размаха — в формате Ме [Q25%; Q75%]. 
Статистическую обработку результатов 
исследования проводили с применением 
Mann-Whitney U test, Pearsons’ chi-square, 
также Wilcoxon signed-rank test. Различия 
считали достоверными при р < 0,05.

Результаты 
В основную группу были включены 50 

мужчин, в контрольную — 55. Медиана воз-
раста мужчин составила 68 лет (от 50 до 
86 лет). Цистостома до операции в основ-
ной группе наблюдалась несколько чаще 
по сравнению с контрольной (32% против 
16%; р > 0,05). Медиана объёма ПЖ соста-
вила 90 см3, медиана пиковой объёмной 
скорости потока мочи — 7,9 мл/с (от 1,2 до 
14,4  мл/с), медиана объёма остаточной 

мочи — 90 мл, медиана суммарного балла 
IPSS — 18, медиана индекса качества жизни 
QoL — 5 баллов, медиана баллов опросни-
ка МИЭФ-5 — 15. Также ранее биопсия ПЖ 
в связи с повышением общего ПСА сыво-
ротки крови выполнена у 23 (46%) мужчин 
основной и у 21 (38%) контрольной группы, 
медиана общего ПСА сыворотки крови со-
ставила 4,5 нг/мл. Группы по этим показате-
лям оказались сопоставимы, до операции 
достоверных различий между группами 
мужчин по исследуемым признакам выяв-
лено не было (табл. 1).

Пациентам была проведена тЛЭП по 
единой методике с использованием голь-
миевого у 52 (50%) или тулиевого воло-
конного лазеров у 53 (50%). Влияния типа 
лазерного излучения на исследуемые по-
казатели не выявлено. Медиана времени 
операций среди всех мужчин составила 90 
минут (от 30 до 220 минут) (табл. 2). После 
удаления уретрального катетера медиана 
пиковой объёмной скорости потока мочи 
составила 17,3 мл/с, медиана объёма оста-
точной мочи — 20 мл. По этим показателям 
также достоверных различий между груп-
пами мужчин выявлено не было (табл. 3).

К концу 6-го месяца наблюдения сред-
нее уменьшение балла IPSS составило 79% 
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Таблица 1. Исходные характеристики пациентов 
Table 1. Initial characteristics of patients

Показатели
Indicators

Основная группа 
Study group

Контрольная группа
Сontrol group

Ме [25%; 75%]
Возраст, лет | Age, years 68 [65; 72] 67 [62; 72]
ПСА общий, нг/мл | Total PSA, ng/ml 5,5 [3,6; 9,2] 4,0 [2,5; 6,0]
Объём простаты, см3 | Prostate volume, cc 93 [74; 103] 84 [62; 116]
Q max, мл/с | Q max, ml/s 6,8 [5,1; 9,3] 8,8 [6,2; 12,1]
PVR, мл | PVR, ml 130 [55; 220] 80 [15; 230]
IPSS, баллы | IPSS, score 18 [12; 25] 18 [13; 24]
QoL, баллы | QoL, score 5 [4; 6] 5 [4; 6]
МИЭФ-5, баллы | IIEF-5, points 13 [5; 19] 15 [6; 20]
До хирургии | Before surgery n (%)
Цистостома | Cystostomy drainage 16 (32) 9 (16)
Камни мочевого пузыря | Bladder stones 6 (12) 4 (7)
Биопсия простаты | Prostate biopsy 23 (46) 21 (38)
Примечание. ПСА — простат-специфический антиген; Q max — пиковая объёмная скорость потока мочи; PVR — post-void residual volume / 
объём остаточной мочи; IPSS — International Prostate Symptom Score / Международная система оценки симптомов болезней предстатель-
ной железы; QoL — Quality of Life / Шкала оценки качества жизни; МИЭФ-5 — Международный индекс эректильной дисфункции
Note. PSA – prostate-specific antigen; Q max — peak volumetric flow rate of urine; PVR — post-void residual volume; IPSS — International Prostate 
Symptom Score; QoL — Quality of Life; IIEF-5 — International Index of Erectile Function
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для основной группы (с 18 до 4) и 72% — для 
контрольной (с 18 до 6). Показатель домена 
качества жизни (QoL) улучшился и равнял-
ся 1 в обеих группах. Медиана объёма ПЖ 
составила 30 см3, медиана пиковой объём-
ной скорости потока мочи увеличилась до 
17,3 мл/с, медиана остаточной мочи умень-
шилась до 17 мл, медиана МИЭФ-5 соста-
вила 16 баллов. Существенных различий 
по показателям опросника МИЭФ-5, QoL, 
урофлоуметрии и УЗИ остаточной мочи 
в группах в течение всего времени наблю-

дения не выявлено (табл. 4).
По результатам регрессионного анали-

за, нацеленного на изучение влияния те-
рапии препаратом Флогэнзим®, а также 
различных характеристик пациентов на ве-
личину изменения показателей суммарно-
го балла IPSS, индекса QoL и МИЭФ-5 между 
дооперационными показателями и 6-му 
месяцем наблюдения значимого влияния 
на результат выявлено не было. Динамика 
инструментальных показателей и опросни-
ков представлена на рисунках 1 – 3.
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Таблица 2. Характеристики оперативных вмешательств 
Table 2. Characteristics of surgical interventions

Показатели
Indicators

Основная группа 
Study group

Контрольная группа
Control group

n (%)
Гольмиевая тЛЭП | HoLEP 21 (42) 31 (56)
Тулиевая волоконная тЛЭП | ThuLEP 29 (58) 24 (44)

Ме [25%; 75%]
Время операции, мин | Operation time, min 95 [76; 120] 80 [55; 105]
Примечание. тЛЭП — трансуретральная лазерная энуклеация простаты
Note. HoLEP — Holmium laser enucleation of the prostate; ThuLEP — Thulium laser enucleation of the prostate

Таблица 3. Параметры мочеиспускания пациентов в раннем послеоперационном периоде 
Table 3. Characteristics urination in the early postoperative period 

Показатели
Indicators

Основная группа 
Study group

Контрольная группа
Control group

Ме [25%; 75%]
Q max, мл/с | Q max, ml/s 15,0 [10,8; 22,4] 18,5 [11,4; 25,9]
PVR, мл | PVR, ml 20 [0; 50] 20 [0; 66]
Примечание. Q max — пиковая объёмная скорость потока мочи; PVR — post-void residual volume / объём остаточной мочи 
Note. Q max — peak volumetric urine flow rate; PVR — post-void residual volume

Таблица 4. Характеристики пациентов в группах к 6-му месяцу наблюдения
Table 4. Characteristics of patients in groups at the 6-month follow-up period  

Показатели
Indicators

Основная группа 
Study group

Контрольная группа
Control group

Ме [25%; 75%]
Объём простаты, см3 | Prostate volume, cc 29 [28; 33] 37 [25; 43]
Q max, мл/с | Q max, ml/s 17,1 [13,3; 25,8] 19,0 [12,3; 33,3]
PVR, мл | PVR, ml 7 [0; 30] 20 [0; 55]
IPSS, баллы | IPSS, points 4 [1; 7] 6 [4; 7]
QoL, баллы | QoL, points 1 [1; 3] 1 [1; 2]
МИЭФ-5, баллы | IIEF-5, points 16 [5; 22] 16 [8; 21]
Примечание. Q max — пиковая объёмная скорость потока мочи; PVR — post-void residual volume / объём остаточной мочи; IPSS — 
International Prostate Symptom Score / Международная система оценки симптомов болезней предстательной железы; QoL — Quality of 
Life / Шкала оценки качества жизни; МИЭФ-5 — Международный индекс эректильной дисфункции
Note. Q max — peak volumetric urine flow rate; PVR — post-void residual volume; IPSS — International Prostate Symptom Score; QoL — Quality of Life; 
IIEF-5 — International Index of Erectile Function 
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Рисунок 1. Динамика пиковой объёмной скорости потока мочи (медианы)
Figure 1. Dynamics of changes in the peak volumetric urine flow rate (medians)

Рисунок 2. Динамика суммарного балла IPSS (медианы)
Figure 2. Dynamics of the total IPSS score (medians)
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Через 1 месяц после операции в группе 
приёма препарата Флогэнзим® уменьше-
ние объёма ПЖ было более выраженным 
(с 93 см3 до 40 см3), чем в группе контроля 
(с 84 см3 до 49 см3), что составило 57% и 41% 
соответственно, такой результат разнице 
объёма ПЖ в группах сохранялся на всем 
протяжении наблюдения. Через 3 месяца 
после операции по сравнению с 1 месяцем 
в основной группе медиана уменьшения 
объёма ПЖ составила 12 см3, в контрольной 
— 16 см3 (на 30% и 31% соответственно). 
Через 6 месяцев после операции на фоне 
лечения препаратом Флогэнзим® медиана 
объёма ПЖ составила 29 см3 в основной по 
сравнению с 37 см3 в контрольной группе 
(p > 0,05) (рис. 4).

К 6-му месяцу наблюдения выявлены до-
стоверные различия в частоте бактериурии 
(42% в группе приёма Флогэнзима® против 
67% в контрольной, p = 0,01), остальные 
показатели общего анализа мочи и бакте-
риологического исследования мочи у па-
циентов к 6-му месяцу наблюдения пред-
ставлены в таблице 5.

По результатам наблюдения отмечена 
стойкая тенденция к уменьшению часто-
ты формирования стриктур уретры или 

склероза шейки мочевого пузыря на фоне 
приёма препарата Флогэнзим® (в основ-
ной группе — у 3 больных, в контрольной 
группе — у 7 мужчин, p > 0,05). Вмешатель-
ства по поводу рубцовых осложнений про-
ведены в основной группе у 3 пациентов, 
а в контрольной группе — у 4 мужчин. Ге-
моррагические осложнения с гемотампона-
дой мочевого пузыря встретились только 
у 3 мужчин в группе контроля (5,5%). Гемо-
тампонада во всех случаях разрешалась 
катетеризацией мочевого пузыря катете-
ром Foley, эвакуацией сгустков, установкой 
системы постоянного орошения мочевого 
пузыря на сутки и последующим удалением 
уретрального катетера через 2 – 3 суток. Ни 
одному из мужчин не потребовалась гемо-
трансфузия. Оценка частоты осложнений 
представлена в таблице 6.

Обсуждение
тЛЭП является одной из наиболее совер-

шенных методик оперативного лечения, 
различных по объёму форм ГПЖ. Однако, 
несмотря на внедрение современных тех-
нологий и методик, частота осложнений 
после тЛЭП сохраняется на значимом уров-
не. По результатам обзора и мета-анализа 
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Рисунок 3. Динамика баллов МИЭФ-5 (медианы)
Figure 3. Dynamics of IIEF-5 scores (medians)
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Рисунок 4. Динамика объёма предстательной железы (медианы)
Figure 4. Dynamics of changes in prostate volume (medians)

Таблица 5. Показатели анализов мочи на 6 месяце исследования
Table 5. Indicators of urine tests at the 6-months follow-up

№ Визита
Visit No.

Показатели анализов мочи
Indicators of urine tests

Основная группа
Study group

Контрольная группа
Control group
n (%)

Визит 3 (6 месяцев)
Visit 3 (6 months)

Лейкоцитурия
Leukocyturia 24 (48) 25 (45)

Эритроцитурия
Erythrocyturia 6 (12) 5 (9)

Бактериурия*
Bacteriuria* 21 (42) 37 (67)

Примечание. * — p < 0,05, Pearsons’ chi-square
Note. * — p < 0.05, Pearsons’ chi-square

Таблица 6. Осложнения после трансуретральной лазерной энуклеации простаты
Table 6. Complications following the transurethral laser enucleation of the prostate

Показатели
Indicators

Основная группа
Study group

Контрольная группа
Control group

Инфекционные осложнения / назначение антибактериальных 
препаратов
Infectious complications /prescription of antibacterial drugs

6,0%
(3 из 50)

7,3%
(4 из 55)

Стриктуры уретры и / или склероз шейки мочевого пузыря
Urethral strictures and/or bladder neck sclerosis

6,0%
(3 из 50)

12,7%
(7 из 55)

Вмешательства по поводу стриктуры уретры и / или склероза 
шейки мочевого пузыря
Surgery due to urethral strictures and/or bladder neck sclerosis

6,0%
(3 из 50)

7,3%
(4 из 55)

Геморрагические осложнения
Hemorrhagic complications

0%
(0 из 50)

5,5%
(3 из 55)
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эффективности и безопасности тЛЭП, про-
ведённого J. Chen et al. (2022), частота стрес-
сового недержания мочи выявлена суммар-
но в 2,4%, склероза шейки мочевого пузыря 
— в 3,4%, а  стриктуры уретры — в 2,4% 
случаев [12]. В работе J.K. Park et al. (2019) 
частота стриктур уретры в одной из групп 
достигла 6,45% [13]. Для сравнения при ТУР 
ПЖ частота рубцовых осложнений варьи-
руется в пределах 1,2 — 29%, что связано 
с разными критериями, которые авторы ис-
пользуют для постановки диагноза послео-
перационной стриктуры [14 – 16]. Лечение 
пациентов со стриктурами уретры после 
трансуретральных вмешательств зачастую 
является многоэтапным и нередко требует 
применения различных реконструктивных 
операций [17]. К процессам с негативными 
последствиями после тЛЭП относятся бакте-
риальное инфицирование с формировани-
ем биоплёнок, сохраняющееся воспаление 
с включением механизмов патологического 
заживления через избыточную продукцию 
соединительной ткани и исходом в фиброз, 
а также отёк и нарушение на этом фоне 
микроциркуляции в тканях ПЖ.

Системная энзимотерапия (СЭТ) — это 
современный метод лечения, основанный 
на применении комбинации высокоак-
тивных гидролитических ферментов рас-
тительного и животного происхождения, 
действующих кооперативно на физиоло-
гические и патофизиологические процес-
сы, оптимизируя иммуно-воспалительные 
реакции. Флогэнзим® — препарат новой 
генерации СЭТ, в его состав вошли трип-
син, бромелаин и рутин. Преимуществом 
полиэнзимных препаратов перед моноэн-
зимными препаратами, содержащими ком-
поненты одного происхождения, является 
кооперативность, потенцирование, взаим-
ное усиление биологической активности 
в отношении субстратов. 

Основные терапевтические действия 
препарата Флогэнзим®, относящегося к СЭТ:

• �противовоспалительное (оптимизация 
течения воспалительного процесса);

• �иммуномодулирующее;
• �тромбо- и фибринолитическое, антиа-

грегантное;
• �потенцирующее эффективность анти-

биотикотерапии и разрушение био-
плёнок;

• �уменьшающее частоту побочных эф-
фектов антибиотикотерапии.

Противовоспалительное действие СЭТ 
происходит за счёт антикининового дей-
ствия (восстановления баланса цитокинов 
и реализации физиологического воспали-
тельного процесса), активации фагоцито-
за, расщепления и элиминации тканевого 
детрита из очага воспаления и улучшения 
микроциркуляции, что приводит к умень-
шению отёка тканей [18]. Иммуномодули-
рующее действие, тесно связанное с про-
тивовоспалительным, происходит за счёт 
активации моноцитов-макрофагов, эли-
минации циркулирующих иммунных ком-
плексов и снижения активности системы 
комплемента, модуляции функциональной 
активности мононуклеарных фагоцитов — 
продуцентов провоспалительных цитоки-
нов (интерлейкин-1b, интерлейкин-6, фак-
тор некроза опухолей-α) ингибирования 
экспрессии различных классов адгезивных 
молекул (Inter-Cellular Adhesion Molecule 1, 
cелектины, интегрин альфа-L). Ферменты 
повышают цитотоксический эффект ма-
крофагов и Natural killer-клеток, повышают 
фагоцитарную активность клеток, а также 
увеличивают способность Fc-рецепторов 
макрофагов к взаимодействию с антиге-
нами и клетками. Так было выявлено уве-
личение активности макрофагов и Natural 
killer-клеток [19, 20]. 

Другим важным с практической точки 
зрения, является аспект возможного анти-
фиброзного эффекта, а также сочетание 
ферментов с антибактриальными препара-
тами. Предупреждение избыточного обра-
зования спаек и фиброза при использова-
нии системной энзимотерапии оказывается 
за счёт снижения концентрации факторов 
увеличения фиброза и перитонеальных спа-
ек (к ним можно отнести трансформирую-
щий фактор роста-β, рецептор эпидермаль-
ного фактора роста, фактор роста эндотелия 
сосудов и др.) [18, 21 – 23]. Основным бел-
ковым фактором, стимулирующим процесс 
фиброза в органах и тканях человека, счи-
таются белки трансформирующего фактора 
роста-β. Кишечная абсорбция протеиназ 
запускает образование трансформирую-
щего фактора роста-β-связывающих видов 
α2-макроглобулина в крови. Таким образом, 
чем больше комплексов α2-макроглобулин-
трансформирующего фактора роста-β, тем 
меньше концентрации трансформирую-
щего фактора роста-β в тканях. Ферменты 
Флогэнзим® при приёме внутрь за счёт свя-
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зывания снижают уровень трансформирую-
щего фактора роста-β в тканях и предотвра-
щают избыточное развитие фиброза [24]. 

Также стоит упомянуть о сочетании фер-
ментов с антибактериальными препара-
тами, поскольку ранее было установлено, 
что оно увеличивает чувствительность па-
тогенной флоры [25]. СЭТ снижает частоту 
передачи плазмидных генов антибиотикоу-
стойчивости в бактериальных биоплёнках 
за 1 день в 2 раза, а через 7 дней в 3 раза 
и разрушает бактериальные плёнки, что 
снижает риск развития резистентности 
к антибиотикам [26]. Кроме того, за счёт 
снижения воспалительного отёка и улуч-
шения микроциркуляции, СЭТ способству-
ет лучшему проникновению антибиотика 
и повышению его концентрации в пора-
жённой ткани [27].

В связи с вышеизложенным нами про-
ведено проспективное исследование при-
менения препарата Флогэнзим® с целью 
снижения частоты осложнений после тЛЭП 
у мужчин в рутинной практике. Проводи-
лось сравнение стандартной схемы по-
слеоперационной терапии и комплексной 
схемы лечения, включающей метод СЭТ, на 
результаты оперативного лечения пациен-
тов с ГПЖ. Предполагается, что СЭТ может 
улучшить результаты оперативного лече-
ния пациентов посредством снижения ча-
стоты и продолжительности дизурических 
проявлений в раннем послеоперационном 
периоде, а также снижения частоты рубцо-
вых осложнений в позднем послеопераци-
онном периоде. 

В  нашей работе показатели техники 
выполнения тЛЭП, а  именно медианы 
длительности операции (95 минут — для 
основной группы, 80 — для контрольной), 
длительность катетеризации (3 дня у паци-
ентов) сопоставимы с данными литературы. 
Применение двух видов энергий тЛЭП голь-
миевым и тулевым волоконным лазерами 
не выявило преимуществ одного из лазе-
ров над другим, а доля мужчин с тулиевой 
и гольмиевой тЛЭП в группах сопоставимо.

Качество жизни и качество мочеиспу-
скания у мужчин после операции в нашей 
работе соответствовало данным других ав-
торов [12]. Так, по сравнению с доопераци-
онными показателями к 6-му месяцу наблю-
дения среднее уменьшение суммарного 
балла IPSS составило 79% и 72%, а средний 
показатель домена качества жизни (QoL) 

улучшился и стал равен 1 в основной и кон-
трольной группе соответственно. Пиковая 
объёмная скорость потока мочи у мужчин 
спустя 6 месяцев наблюдения оказалась 
сопоставима в обеих группах с медианой, 
превышающей 17 мл/с. Таким образом, 
группы мужчин на фоне препарата Флогэн-
зим® и стандартной терапии имели схожую 
динамику послеоперационных жалоб и по-
слеоперационной скорости потока мочи.

Проблемы инфекционных осложнений 
после тЛЭП связаны с патогенностью ми-
кроорганизма с одной стороны, и с факто-
рами, препятствующими проникновению 
антибактериальных препаратов, — с другой. 
Только некоторые препараты в достаточной 
мере способны проникать в секрет ПЖ [28]. 
Предположение, что при сочетанном при-
менении с антибактериальными средствами 
Флогэнзим® повышает их эффективность 
в отношении бактерий в составе биоплёнок, 
увеличивая проникновение антибактери-
альных средств к клеткам бактерий в био-
плёнке и обеспечивая потенцирование их 
антибактериального эффекта, нашло своё 
подтверждение в литературе [26, 27, 29]. 

В нашей работе группы сравнения име-
ли сходную частоту симптоматической бак-
териурии. Также, несмотря на сопостави-
мую частоту лейкоцитурии и бактериурии 
в ближайшие месяцы после операции, по 
прошествии 6 месяцев отмечено значимое 
уменьшение частоты бактериурии в группе 
препарата Флогэнзим® (42% против 67%, 
p = 0,01). Частота инфекционных осложне-
ний и повторного назначения антибакте-
риальных препаратов оказалась сопоста-
вимой в группах (6,0% против 7,3%).

Клинически противовоспалительное 
действие препарата в  настоящей рабо-
те также выразилось в большей степени 
уменьшением отёка ПЖ. Так, объём ПЖ че-
рез 1 месяц на фоне лечения препаратом 
Флогэнзим® уменьшился в большей степе-
ни, и медиана объёма ПЖ составила 40 см3 
против 49 см3 в контрольной группе, несмо-
тря на то, что этот показатель до операции 
был на 10 см3 больше в основной группе 
(84 см3 и 93 см3 соответственно). Это объ-
ясняется снижением отёчности, улучшени-
ем микроциркуляция, усилением обмена 
веществ в тканях, облегчением движения 
жидкости в межклеточном пространстве, 
рассасыванием воспалительных экссуда-
тов, гематом, инфильтратов. 
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Помимо того, в нашей работе выявле-
на стойкая тенденция к меньшей частоте 
рубцовых осложнений более чем в 2 раза 
(на 57%) в группе пациентов, принимав-
ших Флогэнзим® (6% против 12,7% — в кон-
трольной). Частота встречаемости по-
слеоперационных стриктур сопоставима 
с результатами других авторов [30]. Стоит 
отметить, что часть пациентов контроль-
ной группы с  субкомпенсированными 
стриктурами воздержались от повторной 
операции и решили продолжить динами-
ческое наблюдение, не осознавая риски 
дисфункции мочевого пузыря в дальней-
шем (в основной группе коррекция рубцо-
вых осложнений проведена всем 3 паци-
ентам, в контрольной — 4 из 7). При этом 
статистический анализ не выявил значи-
мости различий по данному показателю, 
что может быть связано с малой частотой 
встречаемости такого осложнения и огра-
ниченной выборкой, однако результат 
снижения частоты рубцовых осложнений 
на фоне приёма препарата Флогэнзим® 
является обнадёживающим. В таком случае 
для оценки их формирования нужно более 
продолжительное наблюдение, так в совре-
менных рандомизированных клинических 
исследованиях, оценивающих результаты 
тЛЭП, сроки наблюдения составляют от 1 до 
3 лет [12].

Согласно данным ранее проведённых 
работ, СЭТ характеризуются отсутствием 
выраженных побочных действий и хоро-
шей переносимостью. Также в настоящей 
работе при использовании препарата Фло-
гэнзим® у исследуемых нами мужчин не 
отмечено побочных явлений. Отказа от 
приёма препарата не было, а завершение 

всеми пациентами полного курса приёма 
препарата свидетельствует о хорошей при-
верженности терапии. Можно сделать вы-
вод, что клинически важным направлением 
терапии мужчин после тЛЭП может быть 
оправданным назначение препаратов си-
стемной энзимотерапии, в частности пре-
парата Флогэнзим® с целью профилактики 
и лечения фиброза в ПЖ в том числе с це-
лью снижения частоты рубцовых осложне-
ний после операции, с учётом необходимо-
сти проведения дальнейших научных работ 
в этом направлении.

Ограничения исследования. Настоящее 
исследование имело ограничение в связи 
с небольшим сроком наблюдения за паци-
ентами в течение 6 месяцев. Планируется 
дополнительное обследование пациентов 
для выявления долгосрочных фиброзных 
осложнений.

Заключение
Наш опыт свидетельствует о безопас-

ности применения препарата Флогэнзим® 
в раннем послеоперационном периоде по-
сле проведения тЛЭП. Полученные резуль-
таты и отсутствие каких-либо выраженных 
побочных явлений характеризует Флогэн-
зим® благоприятным клиническим про-
филем.

Ключевые моменты. Препарат Флогэн-
зим®: 1) способствует большему умень-
шению отёка ПЖ через 1  месяц после 
операции; 2) достоверно снижает частоту 
бактериурии к 6 месяцу наблюдения; 3) обе-
спечивает стойкую тенденцию к снижению 
общей частоты рубцовых изменений в зоне 
оперативного вмешательства.
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