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Tiotropio veiksmingumas gydant
létine obstrukcine plauciy liga
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Santrauka. Létiné obstrukciné plauciy liga (LOPL) yra viena daZniausiy mirties priezasCiy pasaulyje. LOPL pasireiSkia negrjztama
bronchy obstrukcija, dusuliu, kosuliu, skrepliavimu, jai bidingi paiiméjimai. GOLD (angl. Global Initiative for Chronic Obstructive
Lung Disease) rekomendacijose nurodyta, kad ilgai veikiantys bronchodilatatoriai ligos simptomus mazina efektyviau nei trum-
pai veikiantys. Tiotropis yra vienas i3 ilgai veikianciy bronchodilatatoriy, blokuojantis muskarino receptorius. Vartojant tiotropj per
Respimat® Soft Mist™ inhaliatoriy, veiklioji vaisto medZiaga lengviau patenka j kvépavimo takus ir tolygiau juose pasiskirsto, todél
gydymo efektas geresnis. Sio straipsnio tikslas — apZvelgti ilgai veikian¢io bronchodilatacinio vaisto tiotropio efektyvuma gydant LOPL.

I[VADAS

Létiné obstrukciné plauciy liga (LOPL) yra ketvirta pagal
daznuma mirties priezastis pasaulyje [1]. Prognozuojama,
kad 2020 m. $i liga taps trecia dazniausia mirties priezas-
timi [1]. LOPL paplitimas jvairiose Salyse svyruoja nuo
3 proc. iki 57 proc. [2]. Sergamumas didéja vyresniame
amziuje. Tai siejama su ilgesne Zzmoniy gyvenimo trukme,
kuri lemia ilgesnj salytj su zalojanciu veiksniu [1].

Pagrindiné LOPL priezastis yra rakymas, taciau liga
gali sukelti ir kiti aplinkos oro ter$alai: biomasés dega-
lai, deganti mediena, dujos, dulkés, damai [1, 2]. LOPL
budinga léta ir progresuojanti eiga, galimi patméjimai,
kuriuos daznai sukelia bakteriné ar virusiné kvépavimo
taky infekcija. Liga pasireiskia dusuliu, kosuliu ir skre-
pliavimu bei negrjztama bronchy obstrukcija.

Pagrindiniai LOPL gydymo tikslai — palengvinti simp-
tomus, pagerinti fizinio kravio toleravima bei gyvenimo
kokybe, sumazinti paiméjimuy rizika ir padidinti pacienty
iSgyvenamuma [3]. Dazniausiai LOPL gydyti vartojami
bronchodilatatoriai: beta 2 agonistai arba anticholinergi-
niai vaistai. Pagal GOLD rekomendacijas, sergant viduti-
nio sunkumo ir sunkia LOPL, ilgai veikiantys broncho-
dilatatoriai yra patogesni pacientui ir efektyviau mazina
ligos simptomus nei trumpai veikiantys bronchodilatato-
riai [1]. Sio straipsnio tikslas — apzvelgti ilgai veikiancio
bronchodilatacinio vaisto tiotropio efektyvuma gydant
LOPL.

TIOTROPIO FARMAKODINAMIKA,
EFEKTYVUMAS IR SAUGUMAS

Tiotropis — ilgai veikiantis muskarino receptoriy bloka-

torius [4, 5]. Kvépavimo taky lygiuosiuose raumenyse
randami trijyu tipy muskarininiai receptoriai: M1, M2
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ir M3 [5]. M3 receptoriai dalyvauja bronchy spazmo
patogenezéje ir gleiviy sekrecijoje [5]. Tiotropis konku-
renciniu badu prisijungia prie M3 receptoriy ir slopina
cholinerginj acetilcholino poveikj, todél bronchy lygieji
raumenys atsipalaiduoja, sumazéja gleiviy gamyba [4].
Sio vaisto poveikis priklauso nuo dozés dydzio ir trun-
ka ilgiau negu 24 valandas. Kadangi tiotropio sudétyje
yra ketvirtinis azotas, jkvéptas vaistas bronchus veikia
lokaliai ir nesukelia sisteminio poveikio [4, 5]. Tiotro-
pio bronchuy pleciamasis poveikis stiprus ir ilgas, nes
jis létai atsiskiria nuo receptoriy [4]. [kvépus tiotropio,
didziausia jo koncentracija plazmoje susidaro po 5-7
minuciy. 72 proc. kraujyje esancio tiotropio prisijungia
prie plazmos baltymy [4]. Zmogaus organizme tiotropis
biotransformuojamas minimaliai [4, 5]. Nedaug Sio vaisto
metabolizuojama kepenyse. [kvéptas tiotropis pasisalina
su $lapimu arba patenka j Zzarnyna ir iSsiskiria su iSma-
tomis [4].

2015 m. paskelbti duomenys poregistracinio saugumo
stebéjimo studijos, kurioje buvo vertinamas ankstyvas gy-
dymo tiotropiu poveikis pacientams, sergantiems jvairaus
sunkumo LOPL, anksc¢iau gydytiems bent vienu trumpai
veikianc¢iu bronchodilatatoriumi [3]. Dazniausiai pagal
poreikj vartotas vaistas buvo salbutamolis (29,5 proc.),
dazniausiai nuolat vartojamas trumpai veikiantis bron-
chodilatatorius — ipratropis (45,6 proc.). Tyrime dalyvavo
1332 pacientai i§ 236 Lenkijos pulmonologijos kliniky.
Tiriamiesiems skirta vartoti tiotropio 18 pg viena karta
per diena tris ménesius. Gydymo efektas vertintas pa-
sitelkus LOPL vertinimo klausimyna (COPD Assessment
Test, CAT) (lentelé) prie$ pradedant tiotropio vartojima
ir po jo. CAT yra trumpas, paprastas klausimynas, skirtas
LOPL simptomu jtakai jprastiniam paciento gyvenimui
vertinti. Pirmojo vizito metu nustatytas CAT balas buvo
22,77. Po trijy ménesiy gydymo tiotropiu CAT balas su-
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Lentelé. CAT klausimynas [6]

.
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A$ niekada nekoséju 1 2 3 4 5 AsS visg laika koséju

Mano plauciuose visiskai néra skrepliy 1 2 3 4 5 Mano plauciai pilni skrepliy

Visai nejauciu kratinés verzimo 1 2 3 4 5 Jauciu stipry kratinés verzima

Kai lipu j kalva ar vieng auksta laiptais, neuzdastu 1 2 3 4 5 Kai lipu j kalva ar vieng auksta laiptais, labai uzdastu
Mano atliekama veikla namuose neribojama 1 2 3 4 5 Mano atliekama veikla namuose yra labai ribojama
Nepaisant mano plauciy buklés, iseidamas i$§ namy, 1 2 3 4 5 Dél savo plauciy buklés, iSeidamas i§ namy, jauciuosi
jauciuosi uztikrintas visi$kai neuztikrintas

Miegu kietai 1 2 3 4 5 Dél savo plauciy buklés miegu nekietai

Turiu daug energijos 1 2 3 4 5 Visiskai neturiu energijos

0-10 baly — lengva LOPL, 11-20 — vidutinio sunkumo LOPL, 21-30 — sunki LOPL, 31-40 — labai sunki LOPL.

mazéjo iki 15,7. Vidutinis CAT balo pokytis po trijy mé-
nesiy — 7. Vidutinio sunkumo LOPL serganciy pacienty
CAT balas buvo mazesnis nei serganc¢iy sunkia LOPL [3].
Visiems pacientams, sergantiems bet kurios eigos LOPL,
nustatytas statistiskai reik§mingas pageréjimas [3]. Buklée
labiau pageréjo ty pacienty, kurie sirgo sunkesnés for-
mos LOPL. Tyrimo metu nepageidaujamy reakcijy pasi-
reiské 1 proc. pacienty, taciau nebuvo né vieno sunkaus
$alutinio reiskinio [3]. Dazniausias nepageidaujamas reis-
kinys — burnos dziavimas.

Tiotropis gali bati jkvepiamas naudojant Respimat®
Soft Mist™ arba HandiHaler® inhaliatorius [5]. Respimat®
Soft Mist™ inhaliatorius naudoja mechanine jéga, kad,
jo papurskus, susiformuoty aerozolio debesis, tinkamas
inhaliacijai. Dauguma aerozolio daleliy yra 1-5 pm skers-
mens. Daleliy dydis ir dozé, patenkanti j plaucius, ne-
priklauso nuo paciento jkvépimo pastangy [5]. Aerozolio
debesis, suformuotas Respimat® Soft Mist™, lé¢iau juda ir
ilgiau veikia, lyginant su kity inhaliatoriy [5]. Naudojant
Respimat® Soft Mist™, vaisto veiklioji medziaga efekty-
viau pasiskirsto kvépavimo takuose nei naudojant sausy
milteliy inhaliatorius, mazesné vaisto patekimo j burna
ir rykle tikimybé [5].

Tyrimai rodo, kad tiotropis, jkvéptas per Respimat®,
greitai pagerina plauciy funkcija pacientams, sergantiems
LOPL [5]. Pastebimas ir reiksmingas forsuoto iskvépimo
tiario per pirmaja sekunde (FEV)) padidéjimas praéjus
30 min. po pirmos tiotropio dozés per Respimat® inha-
liatoriy. Pirmaja gydymo diena teigiamas efektas (FEV,
padidéjo =215 proc. nuo prdinio praéjus 2 val. po pir-
mos dozés) nustatytas 64 proc. pacienty, gydyty 5 pg
tiotropio per Respimat® inhaliatoriy, 72 proc. — 10 pg
per Respimat®, 57 proc. — 18 pg per HandiHaler® ir
22 proc., gavusiyju placeba [7]. Karta per dieng varto-
jamas tiotropis per Respimat® inhaliatoriy palaiko ilgiau
trunkancia bronchodilatacija LOPL sergantiems pacien-
tams.

Vokietijoje atlikta stebéjimo studija, kurioje 1230
LOPL serganciy pacienty Ses$ias savaites gydyti 5 pg tio-
tropio per Respimat® inhaliatoriy, — vertintas $io vaisto
efektyvumas [8]. Tiriamieji LOPL sirgo vidutiniskai 7,5
mety. 35 proc. pacienty tyrimo metu rakeé [8]. Gydymas
buvo vertinamas naudojant klausimyna, atspindintj paci-
enty fizine bukle. Po gydymo tiotropiu pacienty fizinis
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aktyvumas statistiskai reik§mingai pageréjo, o 76,9 proc.
pacienty buvo patenkinti ar labai patenkinti Respimat®
inhaliatoriumi [8].

Tiotropis, vartojamas per Respimat® inhaliatoriy, yra
gerai toleruojamas, dazniausios nepageidaujamos reak-
cijos, pvz., burnos dziavimas, susijusios su anticholiner-
giniu poveikiu [5].

APIBENDRINIMAS

Pagal GOLD rekomendacijas, sergant vidutinio sunkumo
ir sunkia LOPL, ilgai veikiantys bronchodilatatoriai efek-
tyviau mazina ligos simptomus nei trumpai veikiantys
bronchodilatatoriai. Tiotropis yra ilgai veikiantis bron-
chodilatatorius, blokuojantis muskarininius receptorius.
Klinikiniy tyrimy duomenimis, tiotropis yra efektyvus
vaistas, mazinantis LOPL ligos simptomus, didinantis fi-
zinj aktyvuma ir gerinantis pacienty gyvenimo kokybe,
sukelia nedaug ir lengvy $alutiniy reakcijy, daugiausia
dél anticholinerginio poveikio. [kvépus tiotropio per
Respimat® Soft Mist™ inhaliatoriy, veiklioji medzia-
ga lengvai patenka ir efektyviau pasiskirsto kvépavimo
takuose, todél gydymo efektas geresnis, maziau vaisto
patenka j burna ir rykle. Klinikiniy tyrimy duomenimis,
naudojant §j inhaliatoriy, labiau pageréja plauciy funk-
cijos rodikliai. Tiotropis yra efektyvus, saugus ir gerai
toleruojamas vaistas, skirtas LOPL gydyti.
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