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Symbicort SMART gydymo būdas:  
ką atskleidė klinikiniai tyrimai
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reikšminiai žodžiai: astma, astmos kontrolė, Symbicort SMART metodas, inhaliuojamieji gliukokortikoidai, ilgai veikiantys 
beta 2 agonistai, sudėtinis gydymas. 
santrauka. Pasaulyje astma serga maždaug 300 mln. žmonių. Pagrindinis astmos gydymo tikslas – pašalinti ar sumažinti 
astmos simptomus bei apsaugoti pacientą nuo astmos paūmėjimų. Symbicort SMART – gydymo metodas, kai inhaliatorius 
Symbicort (inhaliuojamojo gliukokortikoido budezonido ir ilgai veikiančio beta 2 agonisto formoterolio derinys) vartojamas 
ir nuolatiniam palaikomajam astmos gydymui, ir simptomams šalinti paūmėjimo metu. Tai vienintelis sudėtinis preparatas, 
patvirtintas nuolatiniam suaugusiųjų palaikomajam astmos gydymui ir simptomams malšinti. Symbicort SMART padeda 
sumažinti sunkių astmos paūmėjimų dažnumą ir pagerinti astmos kontrolę.

Pasaulyje astma serga maždaug 300 mln. įvairaus am
žiaus visų etninių grupių žmonių. Apskaičiuota, kad iki 
2025 m. sergančių astma padaugės 100 mln. [1, 3]. Ne
kontroliuojama ši lėtinė kvėpavimo takų liga gali ženkliai 
apriboti kasdienį paciento gyvenimą ar net tapti mirties 
priežastimi [1]. Pagrindinis patofiziologinis astmos me
chanizmas – lėtinis kvėpavimo takų uždegimas, kuris 
sąlygoja padidėjusį bronchų reaktyvumą bei bronchų 
obstrukciją. Astmos gydymo rekomendacijose [1, 2, 16] 
pateikiami šie astmos gydymo tikslai: sumažinti ar paša
linti astmos simptomus; pasiekti ir išlaikyti kuo artimes
nius normaliems plaučių funkcijos rodiklius; apsaugoti 
pacientą nuo astmos paūmėjimų; šių tikslų siekti gydant 
mažiausiomis efektyviomis vaistų dozėmis; sumažinti 
šalutinį vartojamų vaistų poveikį; mokyti pacientą ir jo 
artimuosius, supažindinant su astmos gydymo tikslais.

Inhaliuojamieji gliukokortikoidai (IGK) – veiks
mingiausi vaistai astmai gydyti. Jei gydant mažomis 
ar vidutinėmis IGK dozėmis astmos kontroliuoti ne
pavyksta, rekomenduojama taikyti palaikomąjį gydymą 
IGK ir ilgai veikiančio beta 2 agonisto (IVBA) deriniu. 
Deriniai yra veiksmingesni už gydymą vien tik IGK. 
Be astmos palaikomojo gydymo, pacientui skiriama ir 
simptomus šalinančių vaistų – trumpai veikiančių beta 
2 agonistų (TVBA) [1–3, 16].

Didelės apimties klinikinių atsitiktinių imčių tyrimų 
yra atlikta su budezonido ir formoterolio deriniu Symbi-
cort, vartojamu SMART būdu (angl. Symbicort Mainte-
nance And Reliever Therapy). Pacientai, gydomi Symbicort 
SMART metodu, gauna nuolatinį palaikomąjį gydymą 
astmos kontrolei pasiekti, o, atsiradus simptomams, gali 
papildomai vartoti Symbicort pagal poreikį. Klinikiniuose 
tyrimuose, atliktuose nuo 2001 m. iki 2009 m., dalyvavo 
daugiau nei 20 tūkst. pa cientų, sergančių lengva, vidutinio 
sunkumo ir sunkia astma (STEAM klinikinis tyrimas –  
697, STAY – 2 760, STEP – 1 890, SMILE – 3 394, 
COMPASS – 3 335, AHEAD – 2 300, COSMOS – 2 143, 
CHAMPION – 1 530, EUROSMART – 8 424 pacientai)  
(1 pav.). Tyrimų duomenimis, gydant astmą Symbicort 
SMART metodu, liga kontroliuojama taip pat ar net ge
riau nei taikant kitą įprastinį astmos gydymą [5–11]. Ty
rimai rodo, kad Symbicort SMART metodu gydomiems 
pacientams astmos simptomai suretėja, sumažėja nak
tinių simptomų skaičius, rečiau pasireiškia sunkūs bei 
grėsmingi astmos paūmėjimai, palyginti su gydymu palai
komosiomis IGK/IVBA vaistų dozėmis, kai pagal poreikį 
papildomai pridedama TVBA [6, 8]. Šiuo metu Symbicort 
yra vienintelis IGK/IVBA preparatas, patvirtintas nuo
latiniam suaugusiųjų palaikomajam astmos gydymui ir 
simptomams malšinti.
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Nors gydymo Symbicort SMART efektyvumas įro
dytas septyniais dideliais klinikiniais tyrimais [5–11], 
o 2006 metais Symbicort SMART įtrauktas į GINA 
astmos gydymo rekomendacijas kaip A lygmens įro
dymais pagrįstas gydymo metodas [16], iki šiol netyla 
diskusijos apie vaisto veiksmingumą gydant astmą. 
Pradiniai Symbicort SMART tyrimai, kuriuose lygintas 
šio metodo efektyvumas su 2–4 kartus didesne doze 
IGK, vartojamų kartu su TVBA, pagrindė Symbicort 
SMART metodo veiksmingumą: sumažėjo paūmėjimų 
dažnumas ir pagerėjo plaučių funkcija bei simptomų 
kontrolė [5–7]. Penkių dvigubai aklų tyrimų retros
pektyvioji metaanalizė parodė, kad Symbicort SMART 
efektyviau sumažina paūmėjimų dažnumą ir garan
tuoja tokią pačią astmos kontrolę kaip ir tradicinis 
astmos gydymas (2 pav.), įskaitant ir didesnėmis IGK 
dozėmis [9, 12, 18].

Skiriant budezonido ir formoterolio sudėtinį prepa
ratą Symbicort SMART būdu nuolatiniam gydymui ir 
simptomams slopinti pasiekiama geresnė astmos kli
nikos bei kvėpavimo takų uždegimo kontrolė, lyginant 
su du kartus didesne sudėtinio preparato palaikomąja 
doze [4, 9, 10], ar keturis kartus didesne vieno bude
zonido doze [5, 7]. Kanadoje atliktame tyrime abie
jose grupėse nustatytas sumažėjęs eozinofilų skaičius 
skrepliuose, nepaisant 26 proc. mažesnės IGK dozės 
gydant Symbicort SMART [4].

I. D. Pavord ir bendr. atliko tyrimą, kuriame  
Symbicort SMART gydymo metodas buvo lygintas 
su tradiciniu astmos gydymu vartojant keturis kartus 
didesnę budezonido dozę vienerius metus. Tai buvo 

kraštutinis Symbicort SMART gydymo metodo išban
dymas, nes visus metus pacientai gydyti tik mažes
niąja bazine doze, skiriant po 1 inhaliaciją Symbicort 
200/6 µg (išmatuotos dozės) 2 kartus per dieną ir 
pagal poreikį, nedidinant bazinės dozės. Tyrime daly
vavo 127 astma sergantys ir simptomus patiriantys pa
cientai. Symbicort SMART grupėje po vienerių metų 
eozinofilų skaičius skrepliuose nebuvo statistiškai 
reikšmingai padidėjęs ir neviršijo klinikinės normos 
ribų. Tiriant biopsinę medžiagą eozinofilų pagausė
jimas pastebėtas tik bronchų poepiteliniame sluoks
nyje, tačiau tai neturėjo įtakos bendram uždegimo 
intensyvumui (įskaitant TH ląsteles), plaučių funkci
jai, paūmėjimų dažnumui ir remodeliacijai (vertinant 
bazinės membranos storį), palyginti su keturis kar
tus didesnę budezonido dozę gavusių pacientų grupe. 
Tyrimo autoriai padarė išvadą, kad tokie rezultatai 
leidžia suabejoti gliukokortikoidų didelių dozių nauda 
nuolatiniam astmos gydymui [17]. 

2009 m. paskelbti neatsitiktinių imčių tyrimo  
EuroSMART, atlikto realios praktikos sąlygomis, duo
menys. Tyrime šešis mėnesius stebėti 8 424 pacientai, 
kurių astma įtraukimo metu buvo nekontroliuojama. 
Pacientai buvo suskirstyti į dvi grupes ir gydyti 160/4,5 
µg Symbicort Turbuhaler dviem arba viena inhaliacija 
du kartus per parą bei papildomomis inhaliacijomis 
pagal poreikį. Prieš tyrimą 61 proc. tyrime dalyvau
jančių pacientų astma buvo nekontroliuojama. Grupėje 
pacientų, kuriems skirtos dvi palaikomosios Symbicort 
inhaliacijos du kartus per dieną, nekontroliuojamos 
astmos atvejų sumažėjo nuo 60 proc. iki 27 proc., o 

1 pav. 2001–2007 m. tyrimai, atlikti su Symbicort SMART 
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STEAM, n = 697 
6 mėn. lyginta Symbicort SMART  
su 2 x BUD + TVBA

STEP, n = 1 980
12 mėn. lyginta Symbicort SMART  
su 2 x BUD + TVBA

SMILE, n = 3 394
12 mėn. Symbicort + (Symbicort, formoterolis 
ar TVBA

COMPASS, n = 3 335
6 mėn. lyginta Symbicort SMART  
su Symbicort ar Seretide + TVBA

AHEAD, n = 2 309
6 mėn. lyginta Symbicort SMART su  
Seretide + TVBA

STAY, n = 2 760
12 mėn. lyginta Symbicort SMART su 4 x 
IGK ar Symbicort + TVBA

2001 2007

Įrodyta SMART  
koncepcija

Symbicort  
vartojimo pagal 
poreikį įrodymas

Efektyviau nei 
didesnės nuolatinės 
IGK/IVBA dozės
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2 pav. Symbicort SMART efektyviau sumažina paūmėjimų dažnumą ir garantuoja tokią pačią astmos kontrolę kaip tradicinis astmos gydymas 
(penkių dvigubai aklų tyrimų retrospektyvioji metaanalizė) 

 grupėje pacientų, kuriems skirta viena palaikomoji 
Symbicort inhaliacija du kartus per dieną, – nuo 60 
proc. iki 30 proc. Tyrimas rodo, jog daugumai paci
entų astma buvo gerai kontroliuojama gydant palai
komąja 160/4,5 µg Symbicort SMART doze du kartus 
per dieną. Geresnis terapinis atsakas pasireiškė tiems 
dvi palaikomąsias Symbicort inhaliacijas du kartus per 
dieną gavusiems pacientams, kurių PEF po bronchus 
plečiančio vaisto inhaliacijos buvo < 80 proc. būtinojo 
dydžio [11].

Atlikta EuroSMART tyrimo pogrupių analizė, skir
ta palyginti Symbicort SMART dviejų bazinių dozių 
(viena Symbicort 160/4,5 µg inhaliacija du kartus per 
dieną ir dvi Symbicort 160/4,5 µg inhaliacijos du kartus 
per dieną) efektyvumą ir saugumą pacientams, kurie 
prieš tyrimą buvo gydomi didelėmis IGK dozėmis, bet 
astma nebuvo gerai kontroliuojama. Iš viso išanalizuoti 
duomenys 8 040 pacientų, 6 705 gydytų < 1600 µg/d. 
beklometazono dipropionato (BDP) ekvivalentine IGK  
doze ir 1 335 gydytų ≥ 1600 µg/d. BDP ekvivalentine 
IGK  doze. Astmos kontrolės klausimyno (ACQ5) ba
las daugiau pakito pacientams, kurie iki tyrimo vartojo 
dideles IGK  dozes, palyginti su pacientais, vartojusiais 
mažesnes IGK dozes. Metanalizė parodė, kad astmos 
kontrolė ir paūmėjimų dažnumas abiejų bazinių dozių 
Symbicort SMART grupėse nesiskyrė. Taigi nesvarbu, 
kokio dydžio IGK  dozės vartotos, pagrindiniam astmos 

gydymui gali būti skiriama viena Symbicort 160/4,5 µg 
inhaliacija du kartus per dieną.

Klinikinių tyrimų, skirtų įvertinti IGK ir IVBA de
rinio efektyvumą gydant vyresnių žmonių astmą, yra 
mažai. Atlikta EuroSMART tyrimo pogrupių analizė, 
kuria lygintas Symbicort SMART dviejų bazinių dozių 
(viena Symbicort 160/4,5 µg inhaliacija du kartus per 
dieną ir dvi Symbicort 160/4,5 µg inhaliacijos du kar
tus per dieną) efektyvumas ir saugumas jaunesniems 
nei 65 metų bei vyresniems nei 65 metų pacientams, 
kuriems astma nebuvo gerai kontroliuojama. Iš 8 
053 pacientų 1 234 ligoniai buvo 65 metų  ir vyresni,  
6 819 – jaunesni nei 65 metų. Abiejose amžiaus gru
pėse plaučių funkcija būtinojo dydžio procentais prieš 
tyrimą nesiskyrė: prieš dilataciją – 85 proc. < 65 
metų amžiaus grupėje ir 84 proc. ≥ 65 metų grupėje  
(p = 0,1070), po dilatacijos – 91 proc. < 65 metų am
žiaus grupėje ir 90 proc. ≥ 65 metų amžiaus grupėje (p 
= 0,2958). Vertinti sunkūs astmos paūmėjimai ir ACQ5 
balo pokytis. Nustatyta, kad gydant Symbicort SMART 
būdu sunkių astmos paūmėjimų dažnumas ≥ 65 metų 
amžiaus grupėje reikšmingai nesiskyrė nuo jaunesnių pa
cientų grupės. Rezultatai nesiskyrė ir abiejose gydymo 
grupėse (viena Symbicort 160/4,5 µg inhaliacija du kartus 
per dieną ir dvi Symbicort 160/4,5 µg inhaliacijos du kar
tus per dieną). Abiejose amžiaus grupėse ACQ5 balas 
pagerėjo panašiai, panašūs buvo ir šalutiniai reiškiniai.
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Ar rūkantys pacientai, kuriems pasireiškia astmos 
simptomai, turėtų būti gydomi didesne Symbicort 
SMART doze nei nerūkantys? Paprastai rūkantys pa
cientai retai įtraukiami į astmos tyrimus, o gerą astmos 
kontrolę jiems pasiekti yra sunkiau. Neseniai atlikta 
EuroSMART tyrimo pogrupių analizė, skirta palyginti 
Symbicort SMART dviejų bazinių dozių (viena Symbi-
cort 160/4,5 µg inhaliacija du kartus per dieną ir dvi 
Symbicort 160/4,5 µg inhaliacijos du kartus per dieną) 
efektyvumą bei saugumą rūkantiems ir nerūkantiems 
pacientams. Tyrime dalyvavo 3 603 jaunesni nei 45 
metų pacientai, 639 (18 proc.) iš jų buvo rūkaliai. Į ana
lizę neįtraukti vyresni nei 45 metų pacientai dėl lėtinės 
obstrukcinės plaučių ligos (LOPL) rizikos. Duomenys 
rodo, jog gydymas Symbicort SMART metodu suma
žina sunkių astmos paūmėjimų dažnumą ir pagerina 
ACQ5 balo pokytį tiek rūkantiems, tiek nerūkantiems 
astmos ligoniams. ACQ5 balas daugiau pakito pacien
tams, kurie buvo gydomi dviem 160/4,5 µg Symbicort 
inhaliacijomis du kartus per dieną.

APibEnDRiniMAS

Symbicort SMART sunkių astmos paūmėjimų dažnu
mą sumažina ir astmos kontrolę pagerina labiau nei 
didesnės IGK ar panašiomis IGK/IVBA + TVBA dozės 
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