
2355 / 2006 PEDIATRIA PRE PRAX / www.solen.eu

Úvod
Enzymy urychlují a regulují všechny metabolické 

děje a jsou nezastupitelnou složkou života mikroor-
ganizmů a makroorganizmů. Z lékařského hlediska 
jsou nejdůležitější proteolytické enzymy (proteázy). 
Léčebné využívání rostlinných a živočišných pro-
teáz má historické kořeny. V současné medicíně 
jsou proteolytické enzymy z tropického ovoce a pan-
kreatů mladých hospodář ských zvířat používány 
místně při léčbě nehojících se vředů a ran, oblast-
ně k náhradě nedostatečné se krece trávicích šťáv 
a k léčbě koronárních trombóz a embolií do životně 
důležitých orgánů. Specifická substituce chybějí-
cích enzymů umožňuje léčbu vrozených enzymopa-
tií, např. mukopolysacharidózy (26).

Významné postavení si v posledním půlstoletí 
vydobyla systémová enzymoterapie (dále SET), 
při níž jsou ústy podávány vysoké dávky cíleně 

zvolených kombinací živočišných proteáz trypsinu 
a chymotrypsinu a rostlinných proteáz bromelainu 
a papainu s cílem zajistit vstřebání množství schop-
ného zajistit v organizmu systémové léčebné účin-
ky. V léčebných preparátech jsou enzymy doplněny 
rutinem (9). 

Na počátku dnes více než půlstoleté historie 
SET stojí Rakušanoameričan profesor Max Wolf. 
Jeho rozsáhlé příznivé empirické zkušenosti inspiro-
valy Němce Karla Ransbergera, který zavedl továr-
ní výrobu nejhodnotnějších preparátů a zahájil éru 
základního výzkumu i četných kontrolovaných klinic-
kých studií. V jejich průběhu se podařilo vyvrátit dog-
ma „nevstřebatelnosti“ bílkovinných (enzymových) 
makromolekul a prokázat, že při zajištění ochrany 
polknutých enzymů před žaludečním obsahem (oba-
lem rozpouštějícím se až v neutrálním a alkalickém 

střevním prostředí) a aplikaci nalačno s velkým 
množstvím tekutiny dochází k resorpci několika pro-
cent perorálně podaných enzymů v makromolekulo-
vé formě a plné funkční účinnosti (2, 17).

Enzymy, které přestoupily střevní stěnu, zůstá-
vají v krevním oběhu ve vol ném stavu jen velmi 
krátkou dobu, i tak však zřejmě projevují příznivé 

efekty . Příkladem je modulace nežádoucích cyto-
kinů a adhezních molekul, uplatňujících se v záně-
tech a imunopatologických procesech. Výsledkem 
„limitované proteolýzy“ je také aktivace prekur-
zorů neuropeptidů, hormonů i složek koagulačního, 
komplementového, kinového a dalších systémů (5, 
11, 15). Hlavním mechanizmem využití vstřebaných 
enzymů je však jejich navázání na krevní antiprote-
ázy (vazebné proteiny proteáz) (8).

Ve vzniklých komplexech antiproteáza – proteá-
za (antiP-P) jsou imunogenní determinanty proteáz 
„ukryty“ před destrukcí krevními proteázami. Další-
mi významnými vlast nostmi komplexů jsou transport 
enzymů do ložisek zánětu a poranění a vychytávání 
a odstraňování škodlivých cytokinů, např. TNFα, 
TGFβ, INFγ (11). I proteázy vázané v komplexech 
mají uchovánu schopnost proteolýzy, především 
menších bílkovin a peptidů (14, 15).

Hlavními terči léčebných zásahů systémové 
enzymoterapie jsou akutní, opakované a chronické 
neinfekční i infekční záněty, krevní i mízní otoky 
a poruchy imunity (14, 15). 
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Tabulka 1. Typy enzymoterapie

• místní (Fibrolan, Chymotrypsin, Iruxol)
• substituční (Pancreolan, Panzynorm, Combizym)
• oblastní (i. v. streptokináza, urokináza)
• specifická (chybějící enzymy při metabolických chorobách)
• systémová (perorální) (Wobenzym, Phlogenzym)

Tabulka 2. Základní farmakologické účinky systémové enzymoterapie (9, 12) 

• protizánětlivý účinek, zajišťující optimalizaci průběhu zánětu
• antiedematózní a edém – protekční účinek, zajišťující léčbu a prevenci otoků 
• fibrinolytický a trombolytický účinek, zajišťující vhodnou tekutost i srážlivost krve, analgetický účinek, omezu-

jící prvotní i druhotnou bolest 
• efekt vehikula, zlepšující průnik antibiotik a dalších léků do tkání
• imunomodulační (imunonomalizační) účinek, posilující slabou imunitu a potlačující chorobnou imunitu 
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SET odstraňuje příčiny zánětu (štěpí buněčnou 
drť, odbourává porušené části tkání a orgánů, bíl-
koviny uniklé mimo cévy), zabraňuje vzniku otoků 
a hematomů a urychluje jejich vstřebávání, zlepšuje 
mikrocirkulaci, fibrinolytickým a trombolytickým efek-
tem omezuje nežádoucí srážení krve. Výsledkem je 
uvedení zánětu do přiměřeného rozsahu. To vede 
k rychlejší regeneraci poškozených tkání a urychluje 
zhojení zánětlivých ložisek. Je také omezeno rizi-
ko přechodu zánětu do chronické fáze a v případě 
bakteriálního zánětu je zlepšeno pronikání antibiotik 
do tkání a urychleno vyléčení. Příznivé je i štěpení 
mediátorů bolesti (proti běžným analgetikům SET 
neblokuje samu bolest, ale působí na její základní 
příčiny). 

SET omezuje výskyt otoků, např. při úrazech 
a operacích. Cenná je preventivní a léčebná účin-
nost při hrozbě vzniku a rozvoje nebezpečných míz-
ních otoků – lymfedémů (24).

Je normalizována imunita: posílením oslabe-
né imunity se zvyšuje odolnost proti všem infekčním 
škůdcům, především v dětském věku a ve stáří, 
v případě nadměrné chorobné imunity (u alergic-
kých, imunitními komplexy vyvolaných poškození 
a u autoimunitních reakcí namířených proti vlastním 
orgánům a tkáním) je imunita uváděna do fyziolo-
gických mezí. 

SET stupňuje resorpci perorálně užívaných 
antibiotik a zvyšuje jejich koncentrace v krvi. 
Antibiotika také vlivem SET pronikají i do těžko pří-
stupných oblastí organizmu (13, 20).

V léčebné praxi je SET využívána především 
u zánětů tkání a orgánů, u otoků a při infekcích 
(u bakteriálních spolu s antibiotiky), u onemocnění 
cév a kloubů, u úrazů (zde je ceněno hlavně pro-
titokové a analgetické působení) a jako pomocná 
léčba v onkologii) (14, 15). Stále častěji se uplatňuje 
preventivně i léčebně v dětském věku a u stárnou-
cích osob. U dětí se využívá především k posílení 
imunity, ve vyšším věku k omezení výskytu infekč-
ních onemocnění, oddálení nástupu předčasného 

stárnutí a potlačení výskytu přidružených závažných 
chorob (6, 14).

Systémová enzymoterapie (SET)

v pediatrii

Studie u pokusných zvířat neprokázaly nega-
tivní vliv SET na vývoj zárodků. Ani vývoj lidského 
plodu není SET negativně ovlivněn, enzymové léky 
lze podávat bez rizika i v průběhu těhotenství. Proká-
zaly to např. studie příznivého vlivu SET na průběh 
preeklampsie (19) a na imunologicky podmíněné 
opakované potrácení (3). Ještě před deseti lety bylo 
s používáním SET v pediatrii málo zkušeností a pře-
vládal rezervovaný přístup. V poslední době však 
byly postupně získány velmi pozitivní zkušenosti a 
obliba SET roste.

V zahraničí byly zahájeny v 90. letech 20. stole-
tí četné nekontrolované klinické studie, např. u 220 
dětí s vrozenými vývojovými kraniofaciálními 
vadami, až u 80 % případů provázenými poruchami 
imunity. SET nasazená před a po nápravných chirur-
gických zásazích vedla 2× rychleji k vymizení otoku 
a bolesti. Imunitní systém (leukocyty, CRP, FW, leu-
kodehydrogenáza) byl normalizován o 4–5 dnů dříve 
než u kontrol (18).

Další studie byla provedena u 333 dětí s der-
matologickým onemocněním (atopická derma-
titida, alopecia areata, ekzém, akné, ložisková 
sklerodermie, psoriáza, ekzém, pyodermie) (10). 
Léčba doplněná SET byla výborně snášena a vedla 
k rychlejší klinické úpravě nebo výraznému zlepšení 
než u kontrol. Upravily se počty T lymfocytů, poklesly 
CIK a IgE, byla snížena potřeba běžných léků. Zvlášť 
dobře reagovaly na SET děti s atopickou dermatiti-
dou – u 62 % došlo k výraznému zlepšení, remise 
byly 2× až 8× delší.

Několik studií bylo provedeno u dětí s onemoc-
něními dýchacích cest (bronchitidy, pneumonie, 
bronchiální astma, sinusitidy, otitidy). V případě bak-
teriální infekce byla velmi účinná SET kombinovaná 
s antibiotiky.

Efekty léčby v uvedených studiích byl dobré, 
vedlejší účinky vzácné a nezávažné. Ve srovnání 
s kontrolními skupinami docházelo rychleji k zlepšo-
vání klinické symptomatologie a snižovala se četnost 
recidiv. V průduškách se zmenšil otok, klesl počet 
pohárkových buněk a infiltrujících buněk, ubylo 
náletů fibrinu, významně se zlepšila plicní ventilace. 
Laboratorně poklesly histamin, serotonin a katecho-
laminy, kalikrein, kininy, stoupla monoaminooxydá-
za. Z imunologických parametrů byl nejnápadnější 
pokles CIK a IgE.

Menší studie se SET byly provedeny s po-
zitivními výsledky i u dětí s revmatologickými one-
mocněními, se záněty trávicího systému, ledvin 
(především glomerulonefritid a pyelonefritid) a mo-
čových i pohlavních cest a s autoimunitními tyreoi-
ditidami. Vhodnou indikací SET se ukázaly i různé 
úrazy. Např. dvojitě zaslepená studie se SET u mla-
dých karatistů byla provedena s kladným výsledkem 
už v roce 1991 (25).

Výsledky se SET v ČR 

SET a záněty dýchacích cest, vedlejších 

nosních dutin a středního ucha (21, 22, 

23) 

Bronchitidy a laryngitidy jsou v dětském vě-
ku časté, nezřídka recidivují a přecházejí do chro-
nického stadia. U dětí s oslabeným imunitním sys-
témem se často opakovaně vyskytují i záněty stře-
douší a vedlejších nosních dutin, při jejichž léčbě 
musí být až příliš často podávána antibiotika, mnoh-
dy jsou nezbytné nepříjemné operační zásahy. SET 
svým imunitu normalizujícím, protizánětlivým a pro-
tiotokovým působením pomáhá přetnout bludný kruh 
onemocnění. SET působí proti otoku sliznic, zkapal-
ňuje tuhý hlen a zlepšuje jeho transport z průdušek 
i středouší. SET rovněž usnadňuje u bakteriálních 
komplikací snazší průnik antibiotik do nesnadno pří-
stupných oblastí.

U nás začala jako první systematicky používat 
SET u dětí z průmyslové oblasti Kralup I. Vokálo-
vá. Třiceti dětem ve věku 3–15 let s recidivujícími 
infekcemi horních a dolních dýchacích cest podá-
vala 6 měsíců Wobenzym v denních dávkách 1 
dražé na 6 kg tělesné hmotnosti. Už v průběhu léčby 
a v následných 6 měsících pozorovala ve srovnání 
s předchozím obdobím a s W. neléčenými dětmi 
výrazný pokles recidiv infekcí, zmírnění jejich závaž-
nosti (téměř vymizely laryngospazmy) a omezení 
spotřeby antibiotik. Zlepšily se i některé imunolo-
gické laboratorní ukazatele (IgE a další). Léčba byla 
obecně dobře snášena i u alergických dětí. Příznivé 
působení SET pak potvrdila i u dalších dětí – v roce 
2000 měla v kartotéce už 300 dětí, v současnosti 

Tabulka 3. Mechanizmy zásahu SET (5, 11, 14, 16) 

• Přímá proteolýza a peptidolýza (vznik některých hormonů z prekurzorů, štěpení faktorů zánětu, otoku a nežádou-
cích imunitních komplexů, toxických polymerů cytokinů, nadměrně aktivovaných adhezních molekul)

• Nepřímé působení prostřednictvím komplexů proteáza-antiproteáza (odstraňování nežádoucích cytokinů, např. 
(TNFα, TGFβ, INFγ, IL-1 a dalších)

• Působení prostřednictvím PAR (proteinázami aktivovatelných receptorů), vyjádřených na většině buněk (normali-
zace hemostázy, krevní a mízní reologie)

Výsledkem je příznivé ovlivnění zánětů, otoků a chorob imunity.

Tabulka 4. Imunonormalizační účinky SET (15)

• Stimulace a regulace aktivity buněk nespecifické i specifické imunity
 (makrofágů, granulocytů, NK buněk, T lymfocytů)
• Regulace produkce a degradace prozánětlivých cytokinů
 (TNFα, TGFβ, INFγ, IL-1 a dalších)
• Regulace nadměrné exprese adhezních molekul
 (CD4, CD44, CD54, CD80, CD 106) 
• Pozitivní vliv na clearance patogenních imunokomplexů

PREHĽADNÉ ČLÁNKY



2375 / 2006 PEDIATRIA PRE PRAX / www.solen.eu

registruje více než 500 léčených dětí… Další pozi-
tivní zkušenosti se SET byly zveřejněny v roce 1997 
(7). Ve stejném období byla prověřena SET u 50 dětí 
s akutními sinusitidami (23). Kombinovaná léčba 
antibiotiky a Phlogenzymem vedla k rychlejšímu 
a často trvalému ústupu subjektivních obtíží i objek-
tivního nálezu. Shodně příznivě vyzněly i srovnávací 
studie u sekretorické otitidy (23, 21). Zatímco u dru-
hé studie bylo v kontrolní skupině bez SET nezbytné 
provést v 25 % operační výkon, ve skupině se SET 
bylo operováno jen 7,7 % případů. 

V současnosti jsou pro průkaz účinnosti a bez-
pečnosti léků vyžadovány kontrolované klinické 
studie provedené podle přísných zásad správné 
klinické praxe. Proto bylo rozhodnuto shrnout zku-
šenosti se SET ze 14 pediatrických pracovišť formou 
retrospektivní multicentrické studie, v níž byla 
účinnost a bezpečnost SET srovnána s účinností 
bakteriálních imunomodulátorů (BIM) (6). Hodno-
cení zahrnulo 468 dětí ve věku 3–18 let, ve sku-
pině SET bylo 346 dětí, ve skupině BIM 122 dětí. 
Byl sledován počet infekčních atak (zánětů horních 
a dolních dýchacích cest, sinusitid a otitid) a počet 
souvisejících antibiotických kúr v období 12 měsíců 
před zahájením léčby a 12 měsíců po zahájení léč-
by. Zpracování výsledků a statistické hodnocení bylo 
svěřeno specializovanému datovému centru IKEM 
v Praze-Krči.

Hodnocení ukázalo, že ve skupině SET i BIM 
došlo ke statisticky významnému poklesu infekčních 
atak i ke snížení spotřeby antibiotik, ve skupině SET 
byly výsledky signifikantně lepší. Průměrný počet 
zánětů zde klesl z 5,3 na 2,2, ve skupině BIM z 5,2 
na 3,4. Průměrný počet antibiotických kúr klesl ve 
skupině SET z 2,7 na 0,8, ve skupině BIM z 2,7 na 
1,6. 

Účinnost se stejnou měrou projevila u dětí všech 
věkových skupin. 

Objektivnost a kvalitu výsledků získaných v uve-
dené studii potvrzují výsledky metaanalýzy 16. pro-
spektivních randomizovaných studií účinnosti bakte-
riálních imunomodulátorů kontrolovaných placebem 
u respiračních infekcí (1). Výskyt infekcí zde byl 
snížen o 40 až 45 %, což dobře odpovídá výsledkům 
české studie. O to více je třeba ocenit signifikantně 
vyšší účinnost SET.

Příznivé zkušenosti u onemocnění dýchacích 
cest a středouší podněcují řadu pediatrů k využívání 
SET u řady dalších zánětů a také u úrazů. Pozitivně 
pro SET vyzněla např. studie u dětí se suprakondy-
lickou zlomeninou humeru (4).

Závěr
Získané zkušenosti ukazují, že SET je u dětí 

každého věku výborně snášena a její efekty jsou 
stejně dobré, ne-li lepší než u dospělých a starších 
jedinců. Uvažuje se o specifických vlastnostech dět-

ského organizmu a trávicího systému, umožňujících 
rychlejší postup preparátů SET z žaludku do střeva, 
o sníženém štěpení a rychlejším vstřebávání enzy-
mů a o snazším navozování imunologické tolerance 
na enzymy. 

Doporučuje se podávat dětem denně 1 dražé 
Wobenzymu na 6 kg tělesné hmotnosti, denní dávka 
se dělí na dvě až tři dílčí dávky. Dražé W. se polykají 
celá nalačno půl hodiny před jídly a dost se zapíjejí 
dětským čajem. U dětí, které ještě nedovedou užívat 
velká dražé Wobenzymu celá bez kousání, je možno 
dražé drtit a drť podávat na lžičce s čajem stejným 
způsobem jako při užívání celých dražé. Je ovšem 
nezbytné denní dávku zdvojnásobit, podává se tedy 
drť z jednoho dražé na 3 kg hmotnosti. Běžná kúra 
Wobenzymu trvá tři měsíce, v případě závažnějšího 
stavu dítěte ji lze prodloužit na 6 měsíců nebo po půl 
roce zopakovat (většinou je lék užíván v jarním nebo 
podzimním období).

Někteří lékaři prověřili u dětí i účinnost dalšího 
preparátu SET Phlogenzymu. Ten se užívá stejně 
jako Wobenzym, ovšem v polovičních dávkách. 
Navíc se na trhu objevil ještě potravinový doplněk 
Prevenzym, vhodný pro lehčí případy a pro preven-
tivní užívání.

MUDr. Karel Nouza, DrSc.
Centrum klinické imunologie
Havelská 14, Praha 1
e-mail: karel_nouza@volny.cz  
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