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Eficienta si inofensivitatea tratamentului de lunga durata
cu bronhodilatatoare si fenspirid al bolnavilor de bronhopneumopatie
cronica obstructiva
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Effectiveness and Safety of Long-Term Treatment with Bronchodilators and Fenspirid in Patients with Chronic Obstructive
Pulmonary Disease

The study included 60 patients with COPD grade II. In the first stage of the study, the patients were monitored during exacerbation of COPD;
in stage 2 - in ambulatory conditions (for 6 months) during clinical remission of the disease. Depending on the administered treatment the patients
were randomized into 3 groups. Group I included 20 patients with COPD who administered bronchodilator Salmeterol, group II - 20 patients
who received the combined drug Seretide, group III - 20 patients with COPD who received Fenspirid. Administration of Seretide and Fenspirid
contributed to a statistically significant decrease of dyspnoea and the concentration of systemic inflammation markers, decreased the frequency
of exacerbations, improved the indices of FEV, enhanced the effectiveness of the basic curative therapy and improved patients” quality of life.
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06CTPYKTUBHOI GONe3HU nerkux

O6cnenosano 60 6onpabIx XOBJI IT cTenenn tspkecty. Ha mepBoM aTatie, B mepuoy 060CTpeHNus XPOHNYECKOi 00CTPYKTUBHOI 60/1e3HI
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pemuccu 3abomeBanHus (B TedeHNe 6 MecsIeB). B 3aBUCHMOCTH OT MeTOfa JIeYeHIsI METOIOM PaHAOMU3ALH OBV CHOPMIPOBAHDI 3 TPYIIIIbI
Habmtoienus. B I rpynmy 6bumn Bmodenst 20 manyenTos ¢ XOBJI, nony4asimnx 6ponxopmnararop Cambmerepor, Bo Il rpynmy — 20 nareHTos,
MIO/TyYaBLINX KOMOVHMpPOBaHHbII mpenapat Ceperaiif, B I rpymmy — 20 nanueHTos, nony4asimnx Oencrupup. [IpuMeHeHe B KOMIUIEKCHOI
TepaInuy XpOHNIeCKOIT 06CTPYKTUBHOI 60/me3HN nerkux nperaparos Ceperaiin n GeHCIMpu Cioco6CTBOBAIO CTATUCTIIECK JOCTOBEPHOMY

YMEHDBIIEHNIO OIBIIIKN VI KOHIIEHTPpA M CUCTEMHBIX MapKEPOB BOCIIA/IEHN A, YTYyIIIEHIIO OCDB1 " CHM>KEHUIO 4aCTOThI 060CTP6HI/H\/'I.
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Introducere

Bronhopneumopatia cronica obstructiva (BPCO) in
prezent ocupd un loc aparte in structura tuturor cauzelor
mortalitatii din statele inalt dezvoltate, fapt care accentueazi
importanta medicala si socio-economicé a patologiei date
[1, 6, 7]. Conform unui sir de studii recent efectuate, in térile
europene morbiditatea de BPCO a barbatilor cu vérsta mai
mare de 45 ani este de la 8,4 pand la 13,1% [4, 5]. Letalitatea
prin BPCO ocupa al 4-lea loc dintre cauzele de deces, pre-
zentand aproximativ 4% din structura letalitétii generale [9,
10]. Exacerbarea maladiei este cauza de bazd a adresérilor
la medic de catre pacientii cu BPCO si frecvent necesitd nu
numai indicarea unui tratament medicamentos, dar si spi-
talizare. Exacerbdrile frecvente conduc la scaderea calitétii
vietii §i progresarea rapidd a maladiei [2, 3, 8]. In legaturi cu
aceasta, largirea arsenalului de medicamente si alegerea celor
mai eficiente dintre ele reprezintd un aspect important in per-
fectionarea tratamentului si profilaxia exacerbarilor BPCO.

Scopul studiului: aprecierea eficientei si a inofensivitatii
tratamentului de lungé duraté cu Salmeterol, Seretide si Fen-
spirid a bolnavilor de BPCO.

Material si metode

Au fost examinati 60 de pacienti cu BPCO de gradul IT (49
bérbati, 11 femei cu vérsta cuprinsd intre 35 si 60 ani, varsta

medie a constituit 44,0 + 2,0 ani), care s-au adresat in sectiile
de profil terapeutic al Spitalului Clinic al Ministerului Sanatatii
al RM. Durata maladiei de baza a variat intre 10 §i 20 ani. La
majoritatea pacientilor (60%) anamneza BPCO a depasit 10
ani (durata medie a maladiei a constituit 15,0 + 2,0 ani). Au
fost calificati ca si fumatori inveterati 45 (75%) dintre pacientii
examinati, (durata medie a fumatului a constituit 16,5 + 1,5
ani). Prezenta noxelor profesionale (praful, variatii mari de
temperaturd, substante chimice volatile etc.) au fost depistate
in anamnezd la 45 (75%) pacienti. Examinarea pacientilor,
inclusi in studiu, s-a efectuat in 2 etape: la 1 etapd pacientii
erau supravegheati in stationar pe parcursul perioadei de
exacerbare a BPCO; la etapa a 2-a — in conditii de ambulator
(pe o durata de 6 luni) in perioada de remisiune clinica a
maladiei. In dependenti de tratamentul administrat, pacientii
au fost randomizati in 3 loturi. Lotul I a inclus 20 de pacienti
cu BPCO, care au administrat preparatul bronhodilatator
Salmeterol (Servent, produs de firma ,Glaxo Wellcome”),
cate 50 mcg, de 2 ori pe zi. Lotul IT a inclus 20 de pacienti,
care au fost tratati cu preparatul combinat Seretide (salme-
terol 50 mcg + fluticazon 250 mcg), de 2 ori pe zi. Lotul Il a
fost format din 20 de pacienti cu BPCO, care au administrat
Fenspirid (produs de firma ,,Servier”, Franta), in doza de 160
mg/zi, in 2 prize. Toti pacientii cu BPCO au fost examinati
complex la momentul interndrii $i peste 6 luni au fost stabilite:
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6 simptome clinice, cuantificate in puncte; parametrii functiei
respiratiei externe (FRE); evaluarea sistemului antioxidant
sanguin (SAO) sia concentratiei dialdehidei malonice (DAM),
a cantitatii proteinei C-reactive (PCR). Toate examindrile au
fost efectuate in dinamica: initial - la momentul internarii
pacientilor, apoi dupa 3 saptaméani de tratament si peste 3 si
6 luni in conditii de ambulator. FRE a fost apreciata conform
urmadtorilor parametri: capacitatea vitald pulmonard (CVP),
volumul expirator maxim intr-o secunda (VEMS), indicele
Tiffneau (VEMS/CVP). Cantitatea PCR s-a determinat prin
metoda de latex aglutinare cu folosirea reactivelor produse de
firma ,,Daac”. Caracteristica demografica si factorii de risc ai
pacientilor, inclusi in studiu sunt prezentate in tab. 1.

Tabelul 1

Caracteristica demografica si factorii de risc
ai pacientilor inclusi in studiu

Parametrii clinici si Lotul I Lotul Il Lotul Ill
factorii de risc (n=20) (n=20) (n=20)

Varsta medie 445+20 | 43,5+2,0 | 440+2,0
Durata medie a maladiei, ani 155+2,0 | 145+2,0 | 150+2,0
Numarul mediu de exacerbari
intr-un an 242+0,18 1259+0,19 | 2,61+0,14
Durata medie a fumatului, ani 17,0+1,5 | 16,0+1,5 | 165+1,5
VEMS, % din valoarea normala 58,3+ 2,1 579+1,9 | 59,1+2,3
SAO, % 390+2,7 | 383+23 | 403+£22
Testul cu bronhodilatator,
% de majorare a VEMS 6,9+1,1 6,8+1,2 59+0,8

Nota: divergentele indicilor tuturor 3 loturi sunt statistic

neveridice (p > 0,1).

Cu scop de monitorizare a inofensivititii administrarii
bronhodilatatoarelor §i a Fenspiridului au fost efectuate
investigatii clinice de laborator i biochimice uzuale, indicii
FRE la inceputul si la finele studiului.

Prelucrarea statistica a rezultatelor obtinute a fost efectu-
atd cu ajutorul programului ,,Statistica 7.0, au fost apreciate
valorile medii ale indicilor examinati, eroarea valorilor medii,
eroarea standard cu examinarea ulterioard a divergentelor
intre loturi, conform criteriului t-Student. Divergenta se
considera veridicd pentru p < 0,05.

Rezultate si discutii

Dinamica modificarilor indicilor clinici de laborator si
a parametrilor spirografici ai functiei respiratiei externe pe
fundalul diferitor scheme de tratament, aplicate in exacerbarea
BPCO a demonstrat, ca la finele curei de tratament a exacerba-
rii, semnele subiective ale maladiei (tusea, expectoratia sputei,
dispneea) au regresat semnificativ in toate 3 loturi, dar in lotul,
care a administrat Seretide, parametrii examinati au regresat
mai accelerat versus bolnavii din loturile I si III.

Administrarea programului de tratament complex cu Se-
retide in exacerbarea BPCO, a determinat diminuarea de 2,1
ori a tusei citre ziua a 21-a de tratament, cantitatea de sputa
expectoratd s-a micsorat de 3,6 ori, dispneea a diminuat de
2 ori. La bolnavii din loturile I si IT1, tratati cu Salmeterol si
Fenspirid, respectiv, parametrii examinati de asemenea s-au
modificat, dar mai putin exprimat. La bolnavii tratati cu
Fenspirid (lotul III), s-a inregistrat diminuarea cantitatii de
raluri pulmonare uscate de la 2,58 + 0,21 pand la 0,98 + 0,18

puncte (p < 0,001), pe cand la pacientii lotului I, acest indice
s-a micsorat de la 2,42 + 0,25 pand la 1,78 + 0,33 puncte (p
> 0,1), iar la cei din lotul II - de la 2,53 + 0,27 pana la 0,91 +
0,13 puncte (p < 0,001).

Cu toate ca a fost obtinutd remisiunea simptomelor clinice
ale maladiei, bronhoscopia efectuata repetat, dupa 3 saptimani
de la tratamentul administrat, a constatat persistenta modi-
ficdrilor inflamatorii ale mucoasei bronsice in toate 3 loturi,
dar mai putin exprimate la pacientii lotului II.

Dinamica simptomelor clinice de baza la pacientii cu
BPCO, pe parcursul tratamentului de lunga durata, este pre-
zentata in tab. 2.

Tabelul 2

Dinamica simptomelor clinice pe parcursul
tratamentului de ambulator

Indicele evaluat Lotul | Lotul Il Lotul Il
(n=20) (n=20) (n=20)
Tusea, puncte: initial 1,44 +0,13 1,45+0,13 1,47 +£0,11
dupa 3 luni 1,27 £0,10 1,18+ 0,11 1,21+£0,12
dupa 6 luni 1,18 £ 0,11 0,60 +0,13*** | 0,62 = 0,12***
Sputa, puncte: initial 1,40 +0,14 1,35+0,11 1,33+0,12
dupa 3 luni 1,18+ 0,10 0,80 + 0,09 0,79 £ 0,07***
dupa 6 luni 0,98 + 0,08 0,29 + 0,07*** | 0,31 = 0,06***
Dispneea, p“”Cirtﬁ;ial 146015 | 141+014 | 149%0,12
dupi 3 I(Jni 1,24+0,14 0,85+0,13 0,88 £ 0,09%**
pv . 1,03+0,12 0,65 £ 0,10%** | 0,68 + 0,09%**
dupa 6 luni
Nota: *-p < 0,05; ***-p < 0,001 divergentele indicilor initiali

si dupd 3 si 6 luni sunt veridice.

La finele a 6 luni de tratament, in lotul I tusea a diminuat
de 1,2 ori, cantitatea de sputd expectorata s-a micsorat de 1,4
ori, dispneea a diminuat de 1,4 ori, in lotul IT — de 2,4; 4,6 si
2,2 ori, in lotul IIT - 2,4; 4,3 si 2,2 ori, respectiv.

Evaluarea sumara a intensitatii semnelor principale (tusea,
expectoratiile, dispneea) ale BPCO a fost exprimatd prin indi-
cele cumulativ. Datele obtinute sunt prezentate in tab. 3.

Tabelul 3
Dinamica indicelui cumulativ
al simptomelor clinice principale

. . . Dupa 3 luni Dupa 6 luni
Loturile de bolnavi Initial de tratament | de tratament
Lotul I (n = 20) 430+0,14 3,69 +0,11%** | 3,19 £0,10%**
Lotul Il (n=20) 421+0,13 2,83 +0,11%** | 1,54 +£0,10%**

Lotul Ill (n = 20) 4,29+0,12 2,88 £ 0,09%* 1,61+0,09

G

Nota: **-p < 0,01; ***-p < 0,001 divergentele indicilor initiali

si dupd 3 si 6 luni sunt veridice.

Conform datelor prezentate in tabelul 3, la pacientii
din lotul [, indicele cumulativ a diminuat de la 4,30 + 0,14
pana la 3,69 £ 0,11 puncte, sau de 1,2 ori (p < 0,001) la
finele lunii a 3-a de tratament, iar catre finele lunii a 6-a
de tratament - péana la 3,19 £ 0,10 puncte (de 1,3 ori, p <
0,001). La pacientii din lotul IT acest parametru s-a micgorat
dela 4,21 £0,13 panala 2,83 + 0,11 puncte (de 1,5 ori; p <
0,001) in primele 3 luni de tratament §i pana la 1,54 + 0,10
puncte (de 2,7 ori, p < 0,001) dupi 6 luni de tratament cu
Seretide. La pacientii din lotul III - de la 4,29 + 0,12 pana
la 2,88 + 0,09 puncte (de 1,5 ori; p < 0,001) in primele 3
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luni de tratament si pana la 1,61 + 0,09 puncte (de 2,7 ori,
p <0,001) in urmatoarele 3 luni.

Catre finele primelor 3 luni de tratament, la pacientii
din lotul I citoza in sputa indusd s-a micsorat de 1,4 ori, iar
concentratia relativa a neutrofilelor in sputa nu s-a modificat
statistic concludent, a diminuat dela 79,3 + 4,2% pana la 68,5
+4,3%; p > 0,1; modificari statistic neveridice au avut loc si la
pacientii din lotul II, unde citoza s-a micsorat de 1,5 ori, iar
partea de neutrofile — de la 80,5 + 5,0% pénd la 67,3 + 4,6%; p
> 0,1. La pacientii care au administrat Fenspirid, catre finele
lunii a 3-a de tratament, citoza in sputa indusi s-a micsorat
de 3,3 ori, valoarea procentuald a neutrofilelor s-a micsorat
dela 81,2 £2,2% péana la 59,7 £ 2,0% (p < 0,001). Dinamica
concentratiei proteinei C reactive (PCR) in serul sanguin al
pacientilor din loturile I si IT s-a modificat neesential dupa 3
luni de tratament si a revenit la norma la 40% si la 50%, re-
spectiv, pe cdnd la pacientii tratati cu Fenspirid s-a constatat
scaderea statistic autentica (p < 0,01) aacestui indice, PCR s-a
micsorat catre luna a 3-a de tratament la 70% cazuri.

Utilizarea Fenspiridului in tratamentul complex al pacien-
tilor cu BPCO a accelerat normalizarea indicilor biochimici ai
inflamatiei, comparativ cu preparatele administrate in loturile
IsiII (salmeterol si Seretide, respectiv). Citre finele luniia 3-a
de tratament, la pacientii tratati cu Fenspirid nivelul acizilor
sialici s-a micsorat de la 220,2 £ 2,2 panad la 184,9 + 2,3 un.
(p < 0,001), nivelul seromucoizilor - de la 0,308 + 0,04 pana
la 0,220 + 0,03 un. (p < 0,001), al fibrinogenului - de la 4,4
+0,26 pand la 3,5 + 0,28 g/l (p < 0,001). In loturile I si IT de
asemenea s-a remarcat regresiunea indicilor de fazd acutd a
inflamatiei, dar mai putin exprimata. Astfel, nivelul acizilor
sialici s-a micsorat de la 219,3 + 3,5 pana la 202,8 + 3,5 un.
(p>0,1)inlotul I si dela221,4 + 3,7 pana la 198,2 + 3,3 un.
(p > 0,1) in lotul II; nivelul seromucoizilor - de la 0,314 +
0,10 pana la 0,302 + 0,06 un. (p > 0,1) in lotul I si de la 0,310
+ 0,11 pana la 0,299 + 0,09 un. (p > 0,1) in lotul IL; nivelul
fibrinogenului - de la 4,6 + 0,3 pandla 4,1 + 0,4 g/1 (p > 0,1)
sidela4,6 £ 0,4 panala4,0 £ 0,6 g/1 (p > 0,1) in loturile I si
I1, respectiv. Nivelul PCR, dupé pérerea noastra, constituie cel
mai informativ indice, care reflecta activitatea inflamatiei la
bolnavii cu BPCO si care coreleazd cu diminuarea semnelor
clinice ale maladiei si cu evolutia ulterioara a lor.

Un factor major in dezvoltarea si mentinerea inflamatiei in
patogenia BPCO este dezechilibrul dintre procesele de peroxi-
dare lipidica (POL) si ale sistemului de protectie antioxidanta
(SAO), de aceea este importantd urmarirea dinamicii para-
metrilor sistemelor respective sub influenta tratamentului.
La pacientii din lotul III, cétre finele perioadei de spitalizare,
s-a inregistrat cresterea statutului antioxidativ total. O di-
namica pozitiva a parametrilor statutului antioxidativ a fost
remarcatd la 75% dintre pacientii, tratati cu Fenspirid, versus
45% si 50% dintre pacientii tratati cu salmeterol si Seretide,
respectiv. Nivelul DAM de asemenea a regresat mai pronuntat
la pacientii din lotul III.

BPCO se caracterizeaza prin limitarea fluxului aerian, ca-
uzata de obstructia partial reversibila a cailor respiratorii, care
cu timpul progreseazi. Eficacitatea schemelor de tratament,
examinate asupra dereglarilor morfopatologice respective

a fost apreciata conform dinamicii indicilor FRE (VEMS,
CVP). Citre finele lunii a 3-a de tratament, indicele mediu
al VEMS s-a majorat cu 134,2 + 11,5 ml in comparatie cu cel
initial la pacientii lotului III, la pacientii lotului I cresterea
acestui indice a constituit numai 86,5 + 11,3 ml (p < 0,001),
iar in lotul IT - 97,8 + 10,7 ml (p < 0,001). Modificarea CVP
a corelat cu dinamica VEMS, si citre finele lunii a 6-a de
tratament CVP a crescut cu 2,99 + 0,05 1 in lotul pacientilor,
care administrau Fenspiridul, cu 1,24 + 0,07 1 la pacientii din
lotul IT (p < 0,001) si numai cu 1,12 + 0,06 1 la pacientii din
lotul I (p < 0,001).

Evaluarea prin testul de mers timp de 6 minute, dupi 6
luni de tratament cu Fenspirid, a ardtat cresterea indicelui
distantei medii parcurse de pacient de la 462,3 + 16,1 pana la
611,3 + 14,1 m (p < 0,001), precum si valoarea distantei par-
curse raportatd la distanta prezisd — de la 83,8 + 1,26 pand la
109,5 £1,41% (p < 0,001). Cresterea tolerantei la efort fizic s-a
péstrat in lotul respectiv pe toatd perioada de supraveghere.
Carezultat al tratamentului de durata cu Fenspirid la bolnavii
cuBPCO stadiul I, s-a inregistrat cresterea esentiald a valorii
VEMS (de la 68,32 + 4,02 pani la 84,05 + 2,63%; p < 0,05),
confirmat prin cresterea tolerantei la efort fizic.

Un criteriu important al eficacitatii tratamentului la paci-
entii cu BPCO este adresabilitatea pentru asistentd medicald
si numarul de zile cu incapacitate de munca. A fost stabilit
cd 75% dintre pacientii din lotul ITI nu au avut exacerbdri ale
maladiei, iar 25% au avut exacerbdri usoare, fard necesitate de
spitalizare. Toate exacerbarile se caracterizau prin majorarea
tusei, majorarea neinsemnata a elimindrii de sputd, dispneea
a fost apreciatd la 0,6 puncte. Numérul zilelor cu incapacitate
de muncé a costituit in medie 7,1 £ 0,6 (p < 0,001) la un mun-
citor pentru intreaga perioada de evidienta. In lotul T numai
45% dintre pacienti nu au avut exacerbari, indice de 1,6 ori
mai mic decat in lotul IIL. Restul pacientilor (55%) au supor-
tat cate 1-2 exacerbari de gravitate medie-grava, insotite de
hipertermie, majorarea intensitatii tusei, majorarea cantitatii
de sputé expectorata, dispneea fiind de 2,6 puncte. Numarul
zilelor cu incapacitate de muncd a constituit 15,1 + 0,8 pentru
un muncitor, indice de 2,1 ori mai mare, decét in lotul de pa-
cienti, care a administrat Fenspirid. In lotul II, care a utilizat
Seretide, nu au avut exacerbari 55% dintre pacienti, iar 45%
au avut 1-2 exacerbari de gravitate usoard sau medie, cu tuse
de intensitate medie, eliminari reduse de sputd si dispnee de
2,3 puncte. In acest lot numirul mediu de zile cu incapacitate
de munca a constituit 12,9 £ 0,9 zile, adicd de 1,8 ori mai mare
decat in lotul ITI.

Frecventa exacerbarilor maladiei la pacientii cu BPCO,
stadiul II, care au utilizat Fenspirid, s-a micsoratdela 2,61 +
0,14 pandla 1,13 £ 0,12; p < 0,001, sau de 2,3 ori. La pacientii
dinlotul I, acest indice s-a micgorat de 1,2 ori (dela 2,42 £ 0,18
péand la 1,98 + 0,14; p > 0,05) si de 1,4 ori (de la 2,59 + 0,19
panala 1,90 + 0,17; p > 0,05) la pacientii din lotul II.

Diminuarea semnelor clinice ale maladiei si stabilizarea
parametrilor respiratiei externe au influentat favorabil indicii
calitatii vietii. Tratamentul complex cu Fenspirid a ameliorat
calitatea vietii pacientilor conform indicilor, care caracterizea-
zd sdndtatea fizicd §i psihicd. Dupa 6 luni de tratament complex
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cu Fenspirid, s-a constatat majorarea statistic concludenta a
indicelui somn/repaus de la 48,7 + 3,3 pana la 55,9 + 3,5 (p
< 0,01), majorarea statistic concludentd a stérii spirituale de
la 53,3 £ 2,2 pana la 59,2 + 2,4 (p < 0,01), a parametrilor de
efectuare a activitétilor habituale de la 56,8 + 2,0 pAna la 59,3
+2,5(p <0,01), a activitatii fizice de la 43,9 + 2,4 pAna 1a 46,9
+2,5 (p < 0,01), a activitétii psihice de la 51,9 + 2,1 pana la
53,5+ 2,0 (p < 0,01) si sciderea indicelui de dependenta de
medicamente si servicii medicale de la 44,3 + 0,8 pani la 40,5
+0,9 (p < 0,001). Evaluarea calitétii vietii la pacientii, care au
administrat tratament cu Salmeterol si Seretide nu a demon-
strat dinamica pozitiva si statistic concludenta intre valorile
initiale si valorile postcurative, dupé 6 luni de tratament.

Toleranta tratamentului de lunga duratd cu Fenspirid a
fost buna, 1 (5%) pacient din 20 a acuzat, in primele zile de
tratament, senzatie de amardciune in gurd, cefalee, senzatie
de greutate in hipocondrul drept. Nici un pacient, care a
administrat Fenspirid, nu a prezentat majorarea nivelelor
de aminotransferaze, creatinind sau modificari patologice
in hemograma. Toate reactiile adverse au fost minime si nu
au necesitat tratament de corectie sau stoparea administrérii
Fenspiridului.

Astfel, administrarea de lungd durata a Fenspiridului a
condus la diminuarea manifestarilor clinice ale maladiei si
alurei progresarii ei, diminuarea activitatii procesului inflama-
tor, ameliorarea drenirii bronhiilor. Tratamentul cu Fenspirid
poate fi considerat in calitate de metoda de bazd si profilaxie
secundard a BPCO, care permite de a stabiliza fuctia de dre-
nare a bronhiilor la nivelul maximum posibil pentru pacientii
dati si astfel permite de a controla evolutia maladiei.

Concluzii

1. Administrarea Fenspiridului si Seretide-ului in trata-
mentul exacerbérilor BPCO contribuie la micsorarea statistic
autentica a dispneei si a concentratiei markerilor inflamatiei
sistemice, la ameliorarea VEMS, la micsorarea frecventei
exacerbdrilor.

2. Includerea remediilor Fenspirid si Seretide in progra-
mul standard de tratament al pacientilor cu BPCO, stadiul II,
potenteazd eficacitatea curativa a terapiei de baza.

3. Includerea remediilor Fenspirid i Seretide in programul
standard de tratament al pacientilor cu BPCO, stadiul II, favo-
rizeazd ameliorarea indicilor respiratiei externe si influenteaza
pozitiv calitatea vietii pacientilor.
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