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UPLIFT REIKSME GERINANT LETINES
0BSTRUKCINES PLAUCIY LIGOS

GYDYMO SUPRATIMA

ReikSminiai ZodZiai: létiné obstrukciné plauciy liga (LOPL), UPLIFT.
Santrauka. Straipsnyje aprasomas tebesitesiantis ilgalaikis LOPL gydymo tyrimas — UPLIFT.

UPLIFT - ILGALAIKIO LOPL GYDYMO
TYRIMAS

UPLIFT (angl. Understanding the Potential Long-Term Im-
pacts on Function with Tiotropium; tiotropio ilgalaikio po-
veikio jtaka kvépavimo funkcijai) tyrimo pagrindinis tiks-
las — jvertinti ilgo veikimo anticholinerginio vaisto tio-
tropio (18 pg 1 k. per para) jtaka ne tik plauciy funk-
cijos blogéjimui bei ligos eigos modifikavimui, bet ir
ligos baigtims, jskaitant paiméjimus, gyvenimo koky-
be ir mirStamuma. Svarbiausias vertinamasis kriteri-
jus — forsuoto iskvépimo taris per pirmaja minute

(FEV,) sumazéjimas (nataralios LOPL eigos rodiklis),

bet kartu vertinami ir kiti, antriniai gydymo veiksmin-

gumo pozymiai:

+ vidutinio FEV, metinis sumazéjimas (vaisto veiki-
mo pabaigoje ir po vaisty inhaliacijos) nuo stabilaus
dydzio iki vieno ménesio po gydymo nutraukimo;

+ forsuotos gyvybinés plauciy talpos (FVC) dydzio
ir gyvybinés talpos mazéjimo greitis;

+ su sveikata susijusi gyvenimo kokybé (pagal St.
George kvépavimo sistemos klausimyna (SGRQ)
klausimyna);

+ paumeéjimai: lengvas (gydymas namuose), vidutinio
sunkumo (kreipimasis j sveikatos prieziaros specia-
lista, jskaitant ir skubiosios pagalbos skyriy), sun-
kus (stacionarizavimas);

+ stacionarizavimas dél paaméjimuy;

o mirStamumas (bendrasis ir dél kvépavimo

sistemos patologijos). ,;,/’ _._452
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UPLIFT TYRIMO PRIELAIDOS

Keliuose vieneriy mety trukmeés klinikiniuose tyrimuo-
se inhaliuojamasis tiotropis statistiskai reik§mingai pa-
gerino plauciy funkcija ir sumazino FEV, mazéjimo
greitj.

Analizuojant 2 vieneriy mety trukmés placebu
kontroliuojamuy tyrimy, kuriuose dalyvavo 921 LOPL
sergantis ligonis, rezultatus, nustatyta, kad gydymas
tiotropiu (18 ug karta per para) sulétino FEV: ma-
2¢jima. Tiotropio grupéje, palyginti su placebo, FEV1
buvo didesnis statistiskai reik§mingai (2 pav.), o pa-
lyginti su ipratropiu, palengvéjo dusulys, vertinamas
pagal praeinancio dusulio indeksa. 12 savaiciy ir pusés
mety trukmés tyrimuose tiotropis statistiskai reiks-
mingai pagerino maksimalaus FEV: ir FVC dydzius,
palyginti su ilgo veikimo beta 2 agonistu salmeteroliu
(p < 0,01).

Minéty tyrimy (n = 921) duomenimis, tiotropis
daugiau kaip 13 proc. ligoniy kliniskai reik§mingai su-
mazino dusulj daugiau kaip 1 balu pagal praeinancio
dusulio indeksa, palyginti su placebu. Sis pageréjimas
pastebétas jau pirma vertinimo diena (50 tyrimo diena)
ir liko reik$mingas per visus tyrimo metus. Panasas
rezultatai ir vieneriy mety trukmeés tyrimo (n = 535),
kuriuo lygintas tiotropio ir ipratropio, bei 6 ménesiy
trukmés tyrimo (n = 623), kuriuo lygintas tiotropio ir
salmeterolio poveikis gydant LOPL ligonius].

Tiotropiu gydyti ligoniai patyré statistiskai reiks-
mingai maziau LOPL paiméjimy ir buvo reciau sta-
cionarizuojami, palyginti su placebo grupe. Vieneriy
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Understanding Potential Long-term Impacts on Function with Tiotropium
llgalaikio tiotropio poveikio kvépavimo funkcijai supratimas
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Spirometrija
SGRQ
Ligonio
dienorascio
perziara*

Spirometrija Tiotropis

Spirometrija

Spirometrija Spirometrija

SGRQ SGRQ
Ligonio Ligonio
dienoras¢io dienorascio
perzitra* perziara*

Spirometrija

[

Spirometrija

Atrankinis Spirometrija
vizitas
Placebas i
1 diena
Atsitiktiné 1 diena
atranka Atsitiktiné
atranka

*Ligonio dienorastyje pildoma informacija apie paimeéjimus, gretutinj gydyma, rakyma ir nepageidaujamus reiskinius po ankstesnio vizito.

SGRQ SGRQ
Ligonio Ligonio
dienorascio dienorascio
perziura* perzidra*

30 diena / 4 metai

(tyrimo pabaiga)

1 pav. 4 METY TRUKMES KLINIKINIO UPLIFT TYRIMO METODIKA

TIOTROPIS 18 ug (n =518)

~12,4 ml per metus*

PLACEBAS (n = 328)

58,0 ml per metus

18 DIENOS 344

*p = 0,005, LYGINANT TIOTROP| SU PLACEBU

2 pav. VIDUTINIS FEVi POKYTIS TIOTROPIO IR PLACEBO GRUPESE NUO 8 IKI 344
TYRIMO DIENOS

mety tyrimuose tiotropis sumazino paimeéjimy skaiciy
20 proc., palyginti su placebu, ir 24 proc., palyginti su
ipratropiu, be to, pailgino laika iki pirmo paaméjimo
bei suretino pagalbiniy vaisty vartojima.

Reik$mingas ir nuolatinis plauciy funkcijos geréji-
mas ir su tuo susijes pagalbiniy vaisty vartojimo, du-
sulio, paiiméjimuy ir stacionarizavimo atvejy mazéjimas
vartojant tiotropj rodo potencialy $io vaisto gebéjima
létinti LOPL progresavima. Vis délto §ie tyrimai truko
ne ilgiau kaip metus, taigi norint jvertinti ilgalaikio
gydymo tiotropiu poveiki LOPL serganciy ligoniy
plauciy funkcijos silpnéjimo greiciui pradétas vykdyti
4 mety trukmés UPLIFT tyrimas.

UPLIFT TYRIMO METODIKA

4 mety trukmés atsitiktiniy imciy paraleliniy grupiy
dvigubai aklame tyrime atrinkti dalyvauti 5 993 LOPL
sergantys pacientai i§ 450 pasaulio centry. Jiems atsi-
tiktinés atrankos budu skirta vartoti 18 pg tiotropio
viena karta per para arba placebo. Ligoniams buvo
leidziama testi visy ankstesniy vaisty nuo LOPL var-
tojima (trumpo ir/ar ilgo veikimo beta 2 agonistus, in-
haliuojamuosius kortikosteroidus), i§skyrus kitus anti-
cholinerginius vaistus, kuriuos pacientai nuolat vartojo
daugiau kaip 6 savaites iki atrankos. LOPL patiméjimo
metu medikamentinio gydymo apribojimy nebuvo.
Tyrimo eiga pavaizduota 1 paveiksle. Kiekvieno
apsilankymo metu buvo atliekama spirometrija pries$
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bronchodilatatoriaus inhaliacijg ir po jos (po 4 ipratro-
pio bromido (80 pg) ir 4 salbutamolio (400 pg) in-
haliacijy praéjus 60 minuciy). Plauc¢iy funkcija buvo
tiriama praéjus 90 min. po ipratropio (30 min. po
salbutamolio) inhaliacijy. Po atrankos tiotropis arba
placebas skirtas prie§ pat ipratropio bromido inhalia-
cija arba i$ karto po salbutamolio inhaliacijos. Sveika-
tos buklé vertinta pagal SGRQ atrankos metu ir kas
6 ménesius iki dvigubai aklo etapo pabaigos. Siekiant
palyginti ir jvertinti gydymo poveikj patméjimams,
registruota i$sami informacija apie LOPL paaméji-
mus ir stacionarizavima dél jy. Pauméjimu laikytas
suintensyvéjes ar naujai atsirades vienas i$ Siy kvépa-
vimo taky simptomuy: kosulys, skrepliavimas, pulingi
skrepliai, $vokstimas, dusulys, trunkantys ilgiau nei tris
dienas ir reikalingas papildomo gydymo antibiotikais
ir/ar sisteminiais kortikosteroidais.

APIBENDRINIMAS

UPLIFT siekiama i$siai$kinti, ar gydymas vaistais ga-
li tureti jtakos ilgalaikéms LOPL baigtims, i$ jy ir
mir§tamumui. Remiantis jvairiy tyrimy su tiotropiu
duomenimis, iSkelta hipotezé, kad $is vaistas gali mo-
difikuoti nataralia LOPL eiga. UPLIFT tyrimas leis
pasaulio mastu (450 centry 37 $alyse i$ 6 kontinenty)
perspektyviai istirti viena karta per para inhaliuojamo
tiotropio poveikj skirtingo sunkumo LOPL baigtims,
iskaitant plauciy funkcijos kasmetinio silpnéjimo grei-
ti, sveikatos bikle, paiméjimy daznumo sumazéjima,
bendrajj mirtinguma bei mir§tamuma nuo kvépavimo
sistemos patologijos.

UPLIFT tyrimas padés issiaiskinti, ar vartojant tio-
tropj pasiekiamas plauc¢iy funkcijos pageréjimas per
gydymo metus pristabdys ligos progresavima LOPL
sergantiems ligoniams, kaip sulétina FEV, mazéjima.
Rezultaty laukiama jau 2008 metais.

Literatiros Saltiniai, pagal kuriuos parengtas straipsnis, — redakcijoje
(is viso 26).
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