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2008 m. spalio 5 d. Berlyne vykusiame Europos respiratology draugijos (ERS) kasmetiniame kongrese buvo vie3ai paskelbti
UPLIFT® (angl. Understanding Potential Long-term Impacts on Function with Tiotropium) tyrimo rezultatai.

UPLIFT®, viename didZiausiy kada nors atlikty lIétinés obstrukcinés plauciy ligos (LOPL) tyrimy, dalyvavo 5 993 LOPL ser-
gantys pacientai is 490 tyrimo centry 37 pasaulio 3alyse, jskaitant Lietuva. Tyrimui vadovavo profesorius Marc Decramer,
Belgijos Liuveno (Leuven) mieste esancio Kataliky universiteto ligoninés Pulmonologijos skyriaus vadovas.

Tiriamyjy kontingentas — ne jaunesni kaip
40 mety pacientai, kuriy forsuotas igkveépi-
mo turis per pirmaja sekunde (FEV ) nevirsi-
jo 70 proc. btinojo dydzio bei jo santykis su
forsuota gyvybine plauciy talpa (FEV, /FVC)
nevirsijo 70 proc. po bronchus plecianciy
vaisty (ipratropiumo ir albuterolio) inhaliaci-
ju. Tiriamyjy su sveikata susijusiai gyvenimo
kokybei jvertinti buvo naudojamas $v. Jurgio
ligoninés klausimynas (angl. St. George’s Res-
piratory Questionnaire, SGRQ).

Siame itin placios apimties atsitiktiniy
imciy placebu kontroliuojamame dvigubai
aklame paraleliy grupiy 4 mety trukmés ty-
rime lygintas tiotropio, vartojamo po 18 g
vieng karta per dieng, ir placebo poveikis
LOPL (nuo vidutinio sunkumo iki labai sun-
kios) sergantiems pacientams. Tiriamiesiems
leista vartoti kitus jiems gydytojuy skirtus kvé-
pavimo takus veikiancius vaistus, iSskyrus in-
haliuojamuosius anticholinerginius.

I tyrima jtraukti atsitiktinai atrinkti pacien-
tai pakartotinai buvo tiriami po 1 mén,, po 3
meén,, o véliau kas 3 mén. 4 mety laikotarpiu.

46 proc. tyrime dalyvavusiy pacienty
buvo nustatyta antra ligos stadija pagal
GOLD. Tai viena didziausiy kada nors
tirty antros stadijos LOPL serganciy ligo-
niy grupiy. Si stadija labai svarbi klinikiniu
pozitriu, nes batent nuo tada ligonius pra-
deda varginti pirmieji LOPL simptomai.

TYRIMO REZULTATAI

Plauciy funkcijos mazéjimo greitis
Vidutinis pobronchodilatacinis FEV, grei-
¢iau mazéjo pacientams, kurie pirma nu-

matyto laiko nutrauké gydyma (55 + 4 ml/m.
tiotropio grupéje ir 57 + 4 ml/m. placebo gru-
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péje), palyginti su pilnutinai programg jvyk-
dziusiais pacientais (38 + 1 ml/m. tiotropio
grupéje ir 40 + 1 ml/m. placebo grupéje).

Vertinant gydymo poveikj vidutiniam
ikibronchodilataciniy ir pobronchodilata-
ciniy FEV, ir FVC rodmeny mazéjimo grei-
¢iui nuo 30-tos dienos iki gydymo pabaigos,
skirtumo tarp grupiy nenustatyta.

Tiotropio grupéje vidutiniai ikibron-
chodilatacinio ir pobronchodilatacinio
FEV, rodmenys reikSmingai pageréjo ir
isliko didesni visuose tyrimo etapuose po
atsitiktinés atrankos. Analogiskas palankus
tiotropio poveikis nustatytas ir vertinant
FVC kitimus. Vidutinis FEV, prie$ bron-
chodilatatoriy inhaliavima tiotropio grupéje
padidéjo nuo 87 iki 103 ml, po jo — nuo 47
iki 65 ml, palyginti su placebu (p < 0,001).

I$analizavus 1 554 pacienty, kurie tyri-
mo pradzioje nevartojo inhaliuojamuyjy gliu-
kokortikosteroidy arba ilgai veikianc¢iy beta
2 agonisty, spirometrijos duomenis, nusta-
tyta, kad tiotropio vartojusiy pacienty vidu-
tinio pobronchodilatacinio FEV, maZéjimo
greitis buvo mazesnis (40 + 3 ml), palyginti
su placebo grupe (47 + 3 ml, p = 0,046).

3 421 pacientui vidutinis ikibronchodi-
latacinio FEV, mazéjimo greitis nuo ty-
rimo pradzios iki 30 dienos po tyrimo
reikémingai nesiskyré tarp tiotropio (15
ml/m.) ir placebo grupiy (17 ml/m.) (p
= 0,25). Taciau jvertinus 3 418 pacienty,
kurie techniskai gerai atliko pobronchodi-
latacing spirometrija, duomenis, vidutinis
pobronchodilatacinis FEV, mazéjo statis-
tiskai reik$mingai léciau tiotropio grupéje
(27 ml/m.), palyginti su placebo grupe (32
ml/m,; p = 0,01).

Su sveikata susijusi gyvenimo kokybé

Tiotropis statistiskai reik§mingai pagerino
SSSGK, vertinta pagal SJIKK (p < 0,001).
Ivairiais 4 mety tyrimo laikotarpiais paci-
enty, vartojusiy tiotropio, gyvenimo ko-
kybé buvo geresné nei tyrimo pradzioje
— bendras vidutinis SJKK baly skai¢iaus
sumazéjimas bet kuriuo laikotarpiu buvo
2,7 (95 proc. PI 2,0-3,3) (p < 0,001).

Gydant tiotropiu daug didesnei da-
liai pacienty, palyginti su placebo grupe,
SSSGK pageréjo kliniskai reiksmingai (t.
y. baly suma sumazéjo = 4 balais): po 1
mety atitinkamai 49 proc. ir 41 proc., po 2
mety — 48 proc. ir 39 proc., po 3 mety —
46 proc. ir 37 proc., po 4 mety — 45 proc.
ir 36 proc. (visais atvejais p < 0,001).
Paaméjimai
Gydant tiotropiu, statistiskai reiks-
mingai (4,1 meénesio), palyginti su
placebo grupe, pailgéjo laikas iki pir-
mojo LOPL patméjimo: tiotropio gru-
péje laiko iki pataméjimo mediana
buvo 16,7 mén., o placebo grupéje —
12,5 mén. Tiotropio grupéje 14 proc.
sumazéjo vidutinis patimeéjimy skaicius
vienam pacientui per metus (santykiné
rizika (SR) — 0,86, 95 proc. PI 0,81-0,91;
p < 0,001), palyginti su placebu. Be to,
zenkliai suretéjo pauméjimy, kai rei-
kalingas stacionarinis gydymas, (SR —
0,86; p < 0,002), palyginti su kontroline
grupe.

Gydant tiotropiu, statistiskai reiks-
mingai (14 proc.) pailgéjo laikas iki pir-
mojo hospitalizavimo dél LOPL (SR -
0,86, 95 proc. PI 0,78-0,95).
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Mirstamumas

ISanalizavus visy ketinty gydyti pacienty
(iskaitant pirma numatyto laiko nutrauku-
siy tyrimg) 4 mety ir 30 dieny laikotarpio
(1 470 d.) duomenis, nustatyta, kad miré
941 pacientas: 14,9 proc. tiotropio ir 16,5
proc. placebo grupése (SR — 0,89, 95 proc.
PI, 0,79-1,02; p = 0,09).

Analizuojant tik tyrimo laikotarpj (1
440 d.) ir pacientus, apie kuriy gyvybine
bikle gauta duomeny, nustatyta, kad miré
921 pacientas: 14,4 proc. tiotropio ir 16,3
proc. placebo grupése. Tai statistiskai reiks-
mingas skirtumas (SR — 0,87, 95 proc. P,
0,76-0,99).

Statistiskai reiksmingas 16 proc. mirties
rizikos sumazéjimas (p = 0,016) nustatytas
tiotropj vartojusiy ligoniy grupéje. Sis rodi-
klis nepakito net ir tada, kai analizuojant re-
zultatus, buvo jskai¢iuotos mirtys pacienty,
prie$ laika nutraukusiy dalyvavima tyrime
(p = 0,034). Mirties rizikos sumazéjimas
buvo vertintas ir praéjus 30 dieny po tyrimo
pabaigos, taciau gautas skirtumas nebuvo
statistiskai reiksmingas (p = 0,086).

Gyvenimo kokybé

Tiotropis statistiskai reik§mingai page-
rino gyvenimo kokybe, nustatyta pagal St.
George kvépavimo ligy klausimyna (SGRQ,
p < 0,001). Pacienty, vartojusiy tiotropj, jvai-
riu laiku per ketverius metus gyvenimo ko-
kybé buvo geresné nei tyrimo pradzioje.

Vaisto saugumas ir $alutinis poveikis

Salutiniy reiskiniy buvo uzregistruota
92,6 proc. tiotropio grupés tiriamuyjy
ir 92,3 proc. placebo. Kaip ir ankstes-
niuose tiotropio tyrimuose, dazniausias
$alutinis poveikis — burnos dzitvimas.

Pabréztina, jog tiotropis sumazino
sergamuma kvépavimo (p < 0,05) ir
sirdies ligomis (p < 0,05).

APIBENDRINIMAS

Didelis LOPL serganciy pacienty tyrimas
UPLIFT parodé, kad LOPL pacienty, jau
gydomuy kitais jprastiniais vaistais, gydymas
tiotropiu nors nesumazina $iai ligai badingo
plauciy funkcijos (tiriant FEV ir FVC) blo-
géjimo spartos, bet, palyginti su placebu:
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+ reikSmingai pagerina plauciy funkci-
jos rodiklius;

» reikSmingai pagerina su sveikata su-
sijusia gyvenimo kokybe;

+ statistiSkai reik$mingai pailgina lai-
ka iki pirmojo LOPL paaméjimo, 14
proc. sumazina hospitalizavimo dél
LOPL pauméjimo rizika, 14 proc.
sumazina vidutinj patméjimuy skaiciy
vienam pacientui per metus;

« turi tendencija mazinti mirstamuma;

o yra saugus, sumazina sergamuma
kvépavimo sistemos ir $irdies ligomis.

Geri serganciyjy antros stadijos LOPL gy-

dymo tiotropiu rezultatai pagrindzia klini-

kinéje praktikoje skiriamg ilgalaikj gydyma
tiotropiu jau ankstyvuoju ligos periodu.
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