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Santrauka

Trumparegyste nustatant vis jaunesnio amziaus pacien-
tams, didéja didelés trumparegystés rizika ateityje. Vie-
nas i§ trumparegystés progresavimo létinimo budy yra
mazos koncentracijos atropino akiy lasai. Tyrimo tikslas
—apzvelgti 2018-2023 mety klinikinius, randomizuotus
tyrimus apie mazos koncentracijos atropino lasy poveikj
ir efektyvuma, kontroliuojant trumparegystés progresa-
vimg. Rezultatai ir iSvados. Mazos koncentracijos atro-
pino akiy lasai (0,01%, 0,025%, 0,05%) létina trumpa-
regystés progresavimg vaikams. Efektyvumas priklauso
nuo koncentracijos. Mazos koncentracijos atropino akiy
lasy naudojimas galimas vaikams, kuriy didelé trumpa-
regystés rizika (premiopija).

Jvadas

Trumparegystés daznis, jaunéjantis amzius ir progresavi-
mas jau kelis deSimtmecius kelia nerimg akiy ligy gydytojy
bendruomenei. Ankstyva trumparegystés pradzia siejama su
auksto laipsnio trumparegyste ateityje. Turintiems auksto
laipsnio trumparegyste, didéja rizika susirgti atviro kampo
glaukoma, katarakta, geltonosios démés degeneracija, tinklai-
nés atSoka bei iSsivystyti gyslainés neovaskuliarizacijai [1,2].

Trumparegyste nustatant vis jaunesnio amziaus paci-
entams, taikomi progresavimg létinantys gydymo metodai,
norint i§vengti negrjztamy regos pakitimy. Trumparegystés
progresijai létinti naudojami periferinio defokuso principu
veikiantys akiniy l¢Siai, bifokiniai akiniai, ortokeratologija,
minksti dviejy zidiniy kontaktiniai leSiai [1]. Vienas i$ se-
niausiy ir placiausiai naudojamy gydymo metody yra atro-
pino akiy lasai. Dar 1864 m. F. Donders pirmasis pasiiilé nau-
doti 1% atroping trumparegystés progresavimo stabdymui,
atpalaiduojant akomodacijg [3]. Atropinas — tai neselektyvus
muskarininiy receptoriy antagonistas. Tikslus $iy lasy vei-

kimo mechanizmas nezinomas. Manoma, jog lasai, veikdami
tinklainés ir odenos receptorius, slopina akies obuolio augimag
[4]. Atliktuose tyrimuose su gyviinais pastebétas atropino
poveikis dopamino iSsiskyrimui. Padidéjes dopamino i$-
siskyrimas slopina tinklainés pigmentinio epitelio lasteliy
aktyvuma, todél sulétinamas akies obuolio augimas [5,6].
Atropino lasy veikimas siejamas ir su gyslainés poky¢iais —
lasinant atropino akiy laSus, stebimas gyslainés sustoréjimas
ir létesnis trumparegystés progresavimas [7].

Atropino lasy veiksmingumas priklauso nuo jy kon-
centracijos. Trumparegiams 1% atropino veiksmingumas,
mazinant akies refrakcijos sferinj ekvivalentg (SE), verti-
namas 80%, o asies ilgio pailgéjima — 95%. [4] Dél didelio
nepageidaujamy reiskiniy kiekio, naudojant 1% atropino
lasus, buvo pradéti tyrimai su mazos koncentracijos (0,01%,
0,025%, 0,05%) atropino lasais.

Tyrimo tikslas — apzvelgti klinikines studijas apie mazos
koncentracijos (0,01%, 0,025%, 0,05%) atropino lasy poveikj
trumparegystés kontrolei.

Tyrimo medZiaga ir metodai

Mokslo publikacijy paieska vykdyta Medline, PubMed,
Science Direct duomeny bazése. Atlickant paieska, naudoti
raktazodZiai angly kalba: myopia, progression, control, atro-
pine (trumparegysté, progresavimas, kontrolé, atropinas).
Publikacijy atrankos kriterijai: 1) parasyta angly kalba; 2)
tyrimai; 4) tyrimai publikuoti 2018-2023 m. Atrinktos 23
mokslinés publikacijos.

Dél ypatingos klinikinés reikSmés j apzvalga jtrauktos
ATOM ir ATOM1 klinikinés studijos, nors jy publikacijy
datos neatitinka jtraukimo kriterijy. Sios studijos pagrindé
mazos koncentracijos laSy taikyma trumparegiams.

Tyrimo rezultatai
Pirmoji randomizuota studija apie atropino poveikj trum-
paregystés progresavimo létinimui pasirodé daugiau nei prie§
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20 mety [8]. M. Yen su kolegomis (1989) atliko pirmaja
randomizuota, placebo kontroliuojama klinikine studijg su
1% atropino akiy lasais. Tyréjai nustaté, jog 1% atropinas
efektyviausiai stabdo trumparegystés progresavima, lyginant
su 1% ciklopentolatu ir placebu. Trumparegysté progresavo,
vartojant atroping, 0,22+0,54 dioptrijy (D)/metus, ciklopen-
tolatg —0,58+0,49 D/metus, placeba —0,91+0,58 D/metus.
Akies asies ilgio pokyc¢iai Sioje studijoje nebuvo vertinami.
Visi 96 tiriamieji vaikai, naudodami 1% atroping, skundési
fotofobija [2,9].

ATOM 1 (angl. Atropine for the Treatment of Myopia)
[10,11]. Azijoje 2006 m. W. Chua su kolegomis tyré 6-12

1 lentelé. | apzvalgg jtraukty straipsniy charakteristika.

mety trumparegius vaikus. Dvejus metus tyre 400 vaiky,
nustaté 1% atropino reik§mingumga létinant trumparegys-
tés progresavima, lyginant su placebo grupe. Tiriamyjy,
naudojusiy 1% atropino lasus, trumparegystés progresavi-
mas sieké —0,28+0,92 D/per dvejus metus, kai kontrolinés
grupés —1.20+0,69 D/per dvejus metus (1 lentelé). Lasi-
nant 1% atropino lasus, akies aSinis ilgis nezymiai pailgéjo
(—0,2+0,35 mm/per dvejus metus), lyginant su kontroline
grupe (0,38+0,38 mm/per dvejus metus). Dazniausiai nu-
statyti nepageidaujami reiskiniai buvo midriazés sukelta
fotofobija (18% tiriamyjy), blogesnis matymas i$ arti dél
sutrikusios akomodacijos ir vietinés alerginés reakcijos

Studija Salis AmZius | Tyrimo trukmé | Atropino koncen- | Dalyviy | Bazinis SE (D) | Bazinis Vidutinis SE poKy- | Vidutinis
(metai) tracija skaicius aSinis ilgis | tis tyrimo pabaigoje | asies ilgio po-
(mm) D) kytis tyrimo
pabaigoje
(mm)
W.Chua (2006 m.) | Singapiiras | 6-12 2 metai 1% 200 336+ 1.38 [24.80+0.83 |-0.28+0.92 -0.02+0.35
ATOM Kontrolé 200 —3.58+1.17 |24.80+0.84 |-1.20+0.69 0.38+0.38
L.Tong 1 metai po gy-|1 % 158 —1.14+0.80 0.29+0.37
(2009m.) dymo pabaigos | Kontrolé 175 ~0.38+0.39 0.52+0.45
A.Chia (2015m.) |Singapiras |6-12 2 metai 0.5% 161 -4.70£1.80 25.20£0.90 |—0.30=0.60 0.27£0.25
ATOM2 (1 faze) 0.1% 155 -4.80+1.50 25.20+0.80 | —0.38+0.60 0.28+0.28
0.01% 84 -4.50+1.50 25.10+1.00 | —0.49+0.63 0.41+£0.32
1 metai po gy-|0.5% 140 —0.87+0.52 0.35+0.20
dymo pabaigos [ To, 141 ~0.68£0.45 0332018
(2 faze)
0.01% 75 ~0.28+0.33 0.19+0.13
2 metai 0.5% > 0.01% 139 —0.84+0.61 0.26+0.23
( faz¢) 0.1% - 0.01% 141 ~0.8120.57 0241021
0.01%->0.01% |75 —0.69+0.46 0.19+£0.18
J.Yam Honkongas | 4-12 1 metai 0.05% 109 -3.98+1.69 24.85+0.90 [—0.27+0.61 0.20+0.25
(2021m.) (1 faze) 0.025% 108 -3.71+1.85 24.86+0.95 | —0.46+0.45 0.29+0.20
LAMP 0.01% 110 -3.77+1.85 24.70+0.99 |-0.59+0.61 0.36+0.29
Kontrolé 111 -3.85+1.95 24.82+0.97 |—0.81+0.53 0.41+0.22
1 metai 0.05% 93 -0.55+0.86 0.39+£0.35
(2 faze) 0.025% 86 -0.85+0.73 0.50+0.33
0.01% 91 -1.12+0.85 0.59+0.38
Kontrol¢ -> 0.05% |80 -1.0+0.77 0.58+0.33
1 metai po gy-{0.05% 45 -0.68 +0.49 -0.68 +0.49
dymo nutrau-|0.025% 39 -0.57 +0.38 0.29+0.14
kimo 0.01% 43 -0.56 + 0.40 0.29+£0.15
(3 faze) Kontrolé -> 0.05% |- - -
1 metai taikant |0.05% 45 -0.68 + 0.49 0.17+0.14
gydyma 0.025% 39 -0.35+0.37 0.20+0.15
(3 faze) 0.01% 43 -0.38 + 0.49 0.24+0.18
Kontrol¢ -> 0.05% |72 —0.29+0.28 0.15+0.11
S.Lee (2022m.) | Australija |6-16 2 metai 0.01% 104 —3.13 (-4.08 iki [ 24.6 (24.2—|-0.64 (95%CI =|0.34 (95%CI =
(WA)-ATOM ~2.48) 25.2) —0.73 iki —0.56) 0.30-0.37)
Kontrolé 49 —3.56 (—4.56 iki [ 24.7 (24.4—[—0.78 (95%CI =|0.38 (95%CI =
-2.75) 25.4) —0.91 iki —0.65) 0.33-0.43)
K.Zadnik (2023m.) | Siaures 3-16 3 metai 0.01% 164 2.41+1.17 2437+0.81 |-3.41=1.49 25.12+0.87
CHAMP Amerika ir 0.02% 247 2.42+1.17 2430+0.87 |-3.61<1.53 25.01+0.98
Europa Kontrolé 165 2.45+1.13 2433+0.84 |-3.72+1.42 25.09+0.88
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S.Sen (2022) Indija 5-15 2 metai 0.01% 72 -3.84 24.52 -4.98 24.85
Kontrolé 73 —4.09 24.53 —4.26 24.62
P.Agarwal (2022m) | Indija 6-16 3 metai 0.01% 37 —8.9+24 - 03+1.1 -
RAMCOM Kontrole 23 —-87+33D |- 1.4+1.1 -
M.Moriche-Carre- |Ispanija 5-11 2 metai 0.01% 171 —2.15+0.62 24.24+0.79 |—0.76+0.37 0.37+0.27
tero (2021m.) Kontrolé 168 ~0.51£0.39 0.20£0.20
M.Moriche-Carre- |Ispanija - 5 metai 0.01% 184 - - —0.63+£0.42D 0.26+0.28
tero (2023m.) Kontrolé 177 ~0.92+0.56 0.49:0.34
Perez-Flores Ispanija 6-14 1 metai 0.01% 105 —3.56+1.12 24.57+0.79 [-0.44+041D 0.27 £0.20
(2021m.)
N.Hansen (2023) | Danija 6-12 1 metai 0.01% 32 -2.94+1.13 24.6840.78 |—3.45 (95% CI:|-
—3.90; —2.99)
Kontrole 32 -3.04+01.04 24.54+0.90 | -3.64 (95% CI:|-
—4.10; —3.18)
A. Fu (2020m.) Kinija 6-14 1 metai 0.01% 142 —2.70+1.64 24.58+0.74 |—0.47£0.45 0.37+0.22
0.02% 138 —2.76+1.47 24.60+0.72 |-0.38+0.35 0.30+0.21
Vieno zidinio akiniy | 120 —2.68+1.42 24.55+0.71 |—0.70+0.60 0.46+0.35
legsiai
C.Cui (2021m.) Kinija 7-12 2 metai 0.01% 138 —2.76+1.56 [24.60+£0.72 |—0.041 (—0.066(0.031 (0.003
iki—0.016) iki 0.059)
0.02% 142 —2.81+1.47 [24.61£0.69 |—0.033 (—0.055/0.025 (0.001
iki—0.011) iki 0.050)
Kontrolé 120 —2.66+1.39  [24.54+£0.69 |—0.055(—0.091 iki|0.038 (0.014
-0.019 iki 0.062)
O.Hieda (2021m.) | Japonija 6-12 2 metai 0.01% 85 -2.91 24.43(24.27,(-1.26 (95% [CI]:|0.63 mm (0.59,
(—3.20,-2.62) |24.60) -1.35,-1.17) 0.67)
Kontrol¢ 86 -2.98 24.51 (24.34,|-1.48 (- 1.57,-1.39) | 0.77 mm (0.73,
(=3.27,-2.69) |24.68) 0.81)
M.Repka (2023m.) | JAV 5-12 2 metai 0.01% 126 —2.83+1.17 24.4+0.8 —0.82 (—0.96 iki|0.44 (0.39-
—0.68) 0.50)
Kontrolé 62 —2.83+0.97 24.4+0.8 —0.80 (—0.98 iki|0.45 (0.37-
—0.62) 0.52)

[10]. ATOM 1 studijos metu tiriamieji buvo stebéti vie-
nerius metus po gydymo atropinu nutraukimo. Nutraukus
gydyma 1% atropino lasais, pasireiské atkry¢iai. Trumpare-
gysté progresavo —1.14+0,8 D/metus 1% atropino grupéje
ir —0,38+0,39 D/per metus kontrolinéje grupéje. Ivertinus
trejy mety stebéjimus, 1% atropinas pristabdé trumparegystés
progresavima, lyginant su kontroline grupe (atitinkamai SE
sieké -4,29+1,67 D ir -5,22+1,38 D). ReikSmingai keitési
akies asinis ilgis. 1% atropino grupés tiriamiesiems akies
aSinis ilgis pasikeité per 0,29+0,37 mm, placebo grupés -
0,524+0,45 mm [11]. Nors nutraukus 1% atropino akiy lasus
buvo stebimas atkrytis ir trumparegystés progresavimas,
taCiau absoliutus trumparegystés progresavimas mety lai-
kotarpyje buvo mazesnis, lyginant su placebu.

ATOM 2 (angl. Atropine for the Treatment of Myopia)
[12—14]. Tyrimo tikslas buvo nustatyti 0,01%, 0,1%, 0,5%
atropino akiy lasy poveikj trumparegystés progresavimo
stabdymui. Po dvejy tyrimo mety nustatytas nuo dozés pri-
klausomas atsakas j atroping. Didesnés atropino koncentra-
cijos lasai stabdé trumparegystés progresavima labiau nei
mazesnés (trumparegysté progresavo 0,49 D, 0,38 D ir 0,30
D atropino grupése atitinkamai 0,01%, 0,1% ir 0,5%). 24
mén. laikotarpiu rezultatai reik§mingai nesiskyré. Nutrau-

kus gydyma atropino lasais, po 12 mén. stebétas atkrytis.
Sparciai didéjo trumparegysté vaikams, gydytiems didesne
atropino koncentracija, o tiems, kuriems skirta 0,01% kon-
centracija, nustatytas tik minimalus pokytis. Galutiniame
tyrimo etape (3 etapas), ketvirtaisiais ir penktaisiais ATOM?2
tyrimo metais, vaikams, kuriems stebétas progresavimas
(>0,5 D/metus) nutraukus gydyma atropino lasais, pradé-
tas gydymas 0,01% atropinu ir stebétas mazesnis trumpa-
regystés progresavimas. Ivertinus penkeriy mety tyrimo
rezultatus, nustatyta, jog efektyviausiai trumparegystés ir
aSies ilgio poky¢ius pristabdé 0,01% atropino akiy lasai
(—1,38+0,98 D; 0,75+0,48 mm), lyginant su 0,1% atropino
grupe (—1,83%1,16 D; 0,85+0,53 mm) ir 0,5% atropino grupe
(—1,98+1,10 D; 0,87+0,49 mm) [12—14].

LAMP (angl. Low-Concentration Atropine for Myopia
Progression) [15—18]. J.Yam ir kt. atliko keturias klinikines
studijas norédami nustatyti, kurios koncentracijos atropino
akiy lasai (0,05%, 0,025%, ar 0,01% ) ar placebo akiy lasai
yra efektyviausi, stabdant trumparegystés progresavima.
LAMP studija truko trejus metus. | tyrima jtraukti 4-12 mety
trumparegiai vaikai i§ Kinijos Liaudies Respublikos. 2018 m.
pasirodé pirmyjy mety tyrimo rezultatai. J.Yam su kolegomis
nustaté didziausig 0,05% atropino lasy efektyvuma stabdant
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trumparegystés progresavimga ir akies asies ilgio pokycius
(SE poky¢iai -0,27+0,61 D, -0,46+0,45 D, -0,59+0,61 D
ir -0,8140,53 D atropino 0,05%, 0,025%, 0,01% grupése
ir placebo grupéje, atitinkamai akies asies ilgio pokyciai
vidutini$kai sieké 0,20+0,25 mm, 0,29+0,20 mm, 0,36+0,29
mm, ir 0,41+0,22 mm). Tiriamiesiems atropino lasai nepagei-
daujamy reiskiniy nesukélé [15]. Antraisiais tyrimo metais
placebo grupé pradéta gydyti 0,05% atropinu, tgsiant pradéta
gydyma kitose grupése. Po dvejy mety efektyviausiai trum-
paregystés progresavima ir asies ilgio pokyc¢ius stabdé 0,05%
atropino akiy lasai (SE poky¢iai atitinkamai 0,05%, 0,025%,
ir 0,01% atropino grupése buvo 0,55+0,86 D, 0,85+0,73 D,
1.12+0,85 D; asies ilgio poky¢iai 0,39+0,35 mm, 0,50+0,33
mm ir 0,59+0,38 mm.) [16]. Treciaisiais tyrimo metais J.Yam
su kolegomis pusei tiriamyjy vaiky kiekvienoje atropino
grupéje nutrauké gydyma. Greitesnis trumparegystés ir asies
ilgio progresavimas stebétas tarp atropino gydyma baigusiy
vaiky. Apibendrinus trejy mety rezultatus, 0,05 % atropinas
efektyviausiai stabdé trumparegystés progresavimg. Stebétas
mazesnis trumparegystés atkrytis, kai gydymui taikyti mazes-
nés koncentracijos atropino lasai ir gydymas baigtas vyresnio
amziaus vaikams [17]. J. Yam su kolegomis tyré gyslainés
storio poky¢ius vaikams, naudojusiems mazos koncentra-
cijos atropino lasus. Mazos koncentracijos atropinas sukélé
gyslainés storéjimg, priklausantj nuo atropino koncentracijos
(poky¢iai nuo bazinio storio dvejy mety laikotarpiu 21,15 +
32,99 um, 3,34 + 25,30 um ir -0,30 = 27,15 um, atitinkamai
0,05%, 0,025% ir 0,01% atropino grupés). Gyslainés susto-
réjimas siejamas su létesniu SE progresavimu ir asinio ilgio
padidéjimu visose atropino grupése. Gyslainés atsakas gali
biiti naudojamas ilgalaikio gydymo rezultatams jvertinti [18].

(WA)-ATOM (angl. The Western Australia Atropine for
the Treatment of Myopia) [19,20].Vakary Australijoje nuo
2017 m. iki 2019 m. tirti jvairiy rasiy trumparegiai vaikai
(europieciai, Ryty ir Vakary azijieciai ir kiti). Tyrimo metu
lygintas 0,01% atropino ir placebo lasy veiksmingumas
trumparegystés kontrolei. Atropino grupéje trumparegys-
tés progresavimas buvo létesnis nei placebo grupéje visy
apsilankymy metu, taciau $is skirtumas nepasieké statisti-
nio reikSmingumo 24 tyrimo ménesj. Stebétas reikSmingas
0,01% atropino lasy poveikis europieiams per pirmuosius
nebuvo reikS§mingi tarp atropino ir placebo grupiy [19,20].
CHAMP (angl. Childhood Atropine for Myopia Progression)
[21]. Nuo 2017 m. iki 2022 m. Siaurés Amerikoje ir pen-
kiose Europos Salyse tirtas 0,01% ir 0,02% atropino lasy be
konservanty (,,Vyuma®) poveikis trumparegystés progresa-
vimo létinimui, lyginant su placebu. IStyrus 573 tiriamuosius,
nenustatytas 0,02% atropino lasy veiksmingumas, lyginant
su placebu, stabdant trumparegystés progresavima 3 mety

laikotarpiu, Sansy santykis (angl. odds ratio, OR) 1,77; 95%
CI, 0,50-6,26; P=,37). Lasinusiems 0,02% atropino lasus,
SE didéjo maziausio kvadrato vidurkis (angl. least squares
mean, LSM) skirtumas 0,10 D; 95% CI, 0,02 D to 0,22 D;
P=.10), taciau buvo pristabdytas akies asinio ilgio didéjimas
(LSM skirtumas, —0,08 mm; 95% CI, —0,13 mm to —0,02
mm; P=.005). Gauti rezultatai nepatvirtino 0,02% atropino
klinikinio reikSmingumo trumparegystés kontrolei. Lygi-
nant 0,01% atropino lasus su placebu, nustatytas kliniskai
reik§mingas trumparegystés (LSM skirtumas, 0,24 D; 95%
CI, 0,11 D-0,37 D) ir akies asinio ilgio progresavimo pri-
stabdymas (LSM skirtumas, —0,13 mm; 95% CI, —0,19 mm
to —0,07 mm) [21].

Kitos studijos. 2018 m. Indijoje atliktas tyrimas, lygi-
nantis 0,01% atropino ir placebo lasy poveikj trumparegystés
progresavimo stabdymui. Dvejy mety laikotarpyje 0,01%
atropinas kliniskai reik§mingai pristabdé trumparegystés
ir asies ilgio padidéjima, lyginant su placebo grupe (aSies
ilgio pailgéjimo vidurkis 0,01% atropino ir placebo grupéje
atitinkamai 0,115 mm ir 0,32 mm; vidutinis refrakcijos po-
kytis atitinkamai -0,3 D ir -0,88 D) [22]. P. Agarwal ir kt.
vertino 0,01% atropino lasy poveikj vaikams esant auksto
laipsnio trumparegystei (<—5 D). Po dvejy mety atroping
lasinusiy tiriamyjy grupéje vidutinis SE pokytis sieké 0,3 +
1,1 D, t.y., nustatytas kliniskai reik§mingas pokytis, lyginant
su kontroline grupe 1,4 + 1,1 D [23].

Ispanijoje vertintas 0,01 % atropino akiy lasy poveikis
trumparegiams vaikams, lyginant su kontroline grupe. IStyrus
339 vaikus nustatyta, jog atropino grupéje trumparegysté ir
akies asies ilgio poky¢iai buvo mazesni, lyginant su kon-
troline grupe (0,01% atropino grupés ir kontrolinés grupés
SE poky¢iai atitinkamai —0,51 (SD 0,39) D ir 0,76 (SD
0,37) D, asies ilgio poky¢iai 0,20 (SD 0,20) mm ir 0,37
(SD 0,27) mm) [24]. M. Moriche-Carretero vertino 0,01%
atropino veiksminguma penkeriy mety laikotarpiu. 0,01%
atropino lasai reikSmingai pristabdé SE ir asies ilgio poky¢ius
(SE poky¢iai atropino ir kontrolinéje grup¢je —0,63+0,42 D;
—0,92+0,56 D; vidutiniai asies ilgio poky¢iai atitinkamai
0,26+0,28 mm; 0,49+0,34 mm). 2017 m. atliktas daugiacen-
tris tyrimas vertino 0,01% atropino lasy poveikj trumpare-
gystés progresavimui. Nustatytas vidutinis SE ir asies ilgio
pokytis sieké — 0,44+0,41 D ir 0,27+0,20 mm. Vidutinis
SE pokytis vieneriy mety laikotarpyje nustatytas mazesnis
pradéjus lasinti atroping (prie$ gydyma — 1,01+0,38 D, su
atropino lasais 0,01% — 0,44+0,41 D) [25,26]. Danijoje
atlikto tyrimo metu vertintas 0,01% atropino lasy efekty-
vumas. Kliniskai reikSmingo trumparegystés progresavimo
sumazgjimo, vertinant SE ir akies asinio ilgio poky¢ius, 12
ménesiy laikotarpiu nenustatyta [27].

Kinijos Liaudies Respublikoje 2017 m. atliktame ty-
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rime lygintas 0,01% ir 0,02% atropino lasy poveikis trum-
paregystés progresavimui. J.Yam ir kt. vienerius metus tyré
400 vaiky. Efektyviausiai progresavima pristabdé 0,02%
atropino lasai (0,02% atropino, 0,01% atropino ir kontrolé
grupé, atitinkamai, SE poky¢iai —0,38+0,35 D, —0,47+0,45
D, —0,70+0,60 D; asies ilgio poky¢iai 0,30+0,21 mm,
0,37+£0,22 mm, 0,46+0,35) [28]. Vertinant rezultatus po
dvejy mety, atropinas 0,02% islicka efektyviausias stabdant
trumparegystés progresavima (0,02% atropino, 0,01% atro-
pino ir kontrolé grupé, atitinkamai, vidutiniai SE poky¢iai
-0,80(0,52) D,—0,93 (0,59) D ir—1,33 (0,72) D; vidutiniai
asies ilgio poky¢iai 0,62 (0,29) mm, 0,72 (0,31) mm ir 0,88
(0,35)) [29]. Japonijoje atlikto daugiacentrio tyrimo rezul-
tatai patvirtinta 0,01% atropino lasy naudg trumparegystés
progresavimo stabdymui, vertinant SE ir akies aSinio ilgio
poky¢ius (0,01% atropino ir placebo grupése vidutinis SE
pokytis -1.26 D (95% [CI]: -1,35 -1,17) ir -1,48 D (- 1,57
-1,39), atitinkamai, asinio ilgio vidutiniai poky¢iai sieké 0,63
mm (0,59, 0,67) ir 0,77 mm (0,73, 0,81), atitinkamai) [30].

Jungtinése Amerikos Valstijose tirtas 0,01% atropino
poveikis trumparegystés progresavimo stabdymui. | tyrima
itraukta dvylika etniniy grupiy. Po dvejy mety stebéjimy
visose tiriamyjy grupése 0,01% atropino lasai nebuvo veiks-
mingi mazinant SE ir akies ilgio poky¢ius trumparegiams,
lyginant su placebu [31].

F. Li su kolegomis jvertino atropino nauda trumpare-
gystés progresavimo stabdymui ilguoju laikotarpiu. Vertinti
ATOM1 ir ATOM2 studijy tiriamieji po 10-20 mety. Pavyko
itraukti ketvirtadalj dalyvavusiyjy ATOM1 ir ATOM?2 studi-
jose. Nustatyta, kad gydymas atropino lasais vaikystéje (nuo
0,01 % iki 1,0 %) neturéjo jtakos galutinei miopinei refrak-
cijai. Nenustatytas daznesnis lgSiuko drumsciy, geltonosios
démés degeneracijos ar parapapilinés atrofijos pasireiskimas
tarp naudojusiy atropino lasus [32].

Didelés premiopy rizikos vaiky tyrimai. LAMP2 (angl.
Effect of Low-Concentration Atropine Eyedrops vs Placebo
on Myopia Incidence in Children) [33].

J. Yam su kolegomis tyré atropino poveikj didelés pre-
miopy rizikos grupés vaikams. Nuo 2017 m. dvejus metus
buvo tiriami 4-9 mety vaikai, kuriy SE buvo nuo +1,0D iki
0D, o astigmatizmas mazesnis nei -1,0D. Tiriamiesiems
skirti 0,05%, 0,01% atropino lasai arba placebas. Po dvejy
mety 0,05% atropino lasai, lyginant su placebu, reikSmingai
sumazino naujy trumparegystés atvejy atsiradimag ir sulétino
greitg progresavima. Lyginant 0,01% atropino lasus su pla-
cebu, skirtumo nestebéta. Sio tyrimo rezultatai sutampa su
LAMP studijos duomenimis — 0,01% atropino lasai neturéjo
itakos akies asies ilgio poky¢iams [33].

2020 m. W. Wang su kolegomis tyré 0,01% atropino lasy
poveikj 6-12 mety vaikams, kuriy SE buvo nuo -0,75D iki

+0,5D. Po vieneriy mety 0,01% atropinas reik§mingai atito-
lino trumparegystés pasireiskimg ir progresavima, lyginant
su placebu [34].

2017 m. pradéta ATOM 3 studija. Jos tikslas yra jvertinti
0,01% atropino poveikj vaikams, esant mazai trumparegys-
tei ir aukstos premiopijos rizikos grupés vaikams. Studijos
pabaigos data nurodoma 2025m.

Diskusija

Apzvelgtos studijos patvirtina atropino lasy nauda, 1¢-
tinant trumparegystés progresavimg. Vis délto, gydymo
atropinu efektyvumas priklauso nuo taikomos lasy koncen-
tracijos. Nepriklausomai nuo vaisto koncentracijos, 10%
vaiky gali neturéti atsako j gydyma atropinu [35]. Gydymo
veiksmingumas priklauso ir nuo vaiky amziaus. Jaunesniems
vaikams reikia 0,05% atropino koncentracijos pasiekti pa-
nasy trumparegystés progresavimo létéjima kaip vyresniems
vaikams, vartojantiems mazesn¢ atropino koncentracija [36].

Nors efektyviausiai trumparegystés progresavimg stabdo
1% atropino akiy lasai, taciau dél fotofobijos ir Zenklaus at-
kry¢io baigus gydyma jie nenaudojami klinikinéje praktikoje
[37]. Vertinant mazas koncentracijas, LAMP studija nustate,
kad 0,05% atropino lasai efektyviausiai stabdo SE didéjima ir
akies asies pailgéjima, lyginant su 0,01% ir 0,025% atropino
lasais [16]. CHAMP studijos tiriamiesiems 0,01 % atropi-
nas reik§mingai sumazino trumparegystés progresavima,
vertinant SE ir asinj ilgj. Jdomu, kad 0,02% atropinas létino
asinio ilgio didéjima, bet SE poky¢iams jtakos neturéjo [21].
M. Repka ir kt. bei (WA) — ATOM atlikty tyrimy rezulta-
tai nepatvirtino 0,01% atropino veiksmingumo. Naudojant
0,01% atropino lasus, nenustatyta reikSmingy SE ir asinio
ilgio pokyc¢iy [19,31].

Nutraukus gydyma, maZesnis trumparegystés atkrytis
buvo stebétas naudojusiems mazesnés koncentracijos atro-
pino lasus ir gydyma baigus vyresniame amziuje [17]. Visose
studijose gydymas nutrauktas staiga, o laipsninis atropino
nutraukimas netirtas. Radome tik vieng studija, kurioje tirti
atoklis gydymo atropinu rezultatai [32].

A. Fu ir kt. atliktame tyrime nustatyta fotofobija, jautru-
mas saulés Sviesai, naudojant mazos koncentracijos atropino
lagus (0,02%: n = 32); (0,01%: n = 33) [28]. Salutiniai reis-
kiniai taip pat nustatyti M. Repka ir kt. atliktame tyrime.
Naudojant 0,01% atroping, nurodytas dirginimo jausmas
laginimo metu (72% tiriamyjy), fotofobija (26% tiriamuyjy) ir
pablogéjes matymas i$ arti (14% tiriamyjy). Nepageidaujami
rei$kiniai nenagrinéti tarp etiniy grupiy [31]. LAMP tyrimo
metu fotofobijos ir akomodacijos sutrikimy nenustatyta,
nors gydymui taikyti 0,05% atropino lasai [17]. [domu, jog
LAMP?2 tiriamiesiems mazos koncentracijos atropinas sukélé
fotofobija (0,05% n =15 (12,9%), 0,01% n = 23 (18.9%)),
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taciau sutrikusios akomodacijos, pablogéjusio matymo i$
arti nenustatyta [33]. Vertinant 0,01% atropino lasy veiks-
minguma Japonijos populiacijai, trims tiriamiesiems pasi-
reiskeé alerginis konjunktyvitas [30]. Po gydymo praéjus
10-20 mety, atropinu gydytose akyse nenustatyta daugiau
patologiniy biikliy nei negydytose [32].

Dauguma tyrimy, vertinusiy mazos koncentracijos atro-
pino veiksminguma, atlikti Azijoje. Dél Sios priezasties is-
vados negali biiti apibendrintos kitoms etninéms grupéms.
Etniniai skirtumai, tokie kaip rainelés pigmentacija, gali
turéti jtakos atropino efektyvumui. Shi-Ming Li nustaté
[38]. Nors mazos dozés atropinas yra placiai naudojamas
visame pasaulyje, su Europos populiacija atlikty tyrimy yra
tik keli. M. Moriche-Carretero ir Perez-Flores patvirtino
0,01% atropino efektyvuma stabdant trumparegystés progre-
savimg ispany populiacijoje [24-26]. Danijos populiacijoje
0,01% atropino lady efektyvumas nepatvirtintas [27]. Sis
tyrimas yra tgsiamas. Europie¢iams (WA) — ATOM tyrime
0,01% atropino lasai buvo veiksmingi pirmuosius 18 tyrimo
meénesiy [19,20]. Europos populiacijoje randomizuoty tyrimu
su 0,05% atropinu neatlikta. Jungtinése Amerikos Valstijose
atliktame tyrime buvo jtraukta 12 etniniy grupiy. 46% tiria-
myjy sudaré baltaodziai. 0,01% atropino veiksmingumas
nestebétas nei vienoje tiriamyjy grupéje [31].

Atropino lasy efektyvumas gali biiti vertinamas ne tik
vertinant refrakcijg ir akies asinj ilgj, bet ir matuojant gys-
lainés storio poky¢ius. Zinoma, kad progresuojant trumpa-
regystei, gyslainé plon¢ja. Gyslainés suplonéjimas gali buti
pirminis trumparegystés progresavimo rodiklis, nustatomas
dar pries akies asinio ilgio ir SE poky¢ius [39]. Vartojant
mazos koncentracijos (0,05%, 0,025%, 0,01% ) atropina,
gyslainé storéja. Stebéta storio priklausomybé nuo atropino
koncentracijos — iSmatuota storesné gyslaing, lasinant dides-
nés koncentracijos atropino lasus. Gyslainés sustoréjimas
susijes su létesniu SE progresavimu ir trumpesniu akies
aSiniu ilgiu, naudojant mazos koncentracijos atropino lasus
[18]. Sitloma gyslainés storio pokycius stebéti ir nutrau-
kus gydyma atropinu. Gyslainés stromos poky¢iai gali buti
reik§mingi vertinant atkrytj po gydymo nutraukimo [39].

Kontroliuojant trumparegystés progresavima dél galimy
pavojingy komplikacijy vyresniame amziuje pagrindinis
tikslas yra iSlaikyti trumparegyste iki -6.0D ir akies asinj
ilgi iki 26 mm [35]. Nustatant trumparegyste jaunesnio
amziaus vaikams, didéja auksto laipsnio trumparegystés
rizika. Siekiant atitolinti galimg trumparegystés atsiradima,
mazos koncentracijos atroping galima pradéti taikyti dide-
lés premiopy rizikos vaikams. Nors ilgesnis buvimas lauke
$viesiu metu yra veiksmingas biidas atitolinti trumparegystés
pasireiskima didziajai daliai vaiky [40], mazos koncentraci-

jos atropino lasai papildomai galéty biti skiriami vaikams,
esant didelei trumparegystés rizikai. J. Yam atliktame tyrime
0,05% atropino lasai pristabdé trumparegystés pasireiskima
ir greita progresavima, o 0,01% atropino lasy efektyvumas
nenustatytas [33]. Studija $iuo metu tgsiama. W. Wang su
kolegomis atliktame tyrime 0,01% atropinas reikSmingai
atitolino trumparegystés pasireiSkimg ir progresavima [34].
Skirtingi rezultatai rodo, kad reikalingi tolesni tyrimai, ver-
tinat mazos koncentracijos atropino lasy efektyvuma ir gy-
dymo trukme jvairiy etniniy grupiy vaikams, esant didelei
premiopy rizikai.

Atliktos metaanalizés patvirtina mazos koncentracijos
(0,05%, 0,025%, 0,01%) atropino reik§me kontroliuojant
trumparegystés progresavimg [1,42]. C. Lanca su kolegomis
atliktoje apzvalgoje nustatytas mazesnis 0,01% atropino
veiksmingumas, slopinant akies asinio ilgio pokycius [35]. P.
Hou ir kt. 0,05% atroping nurodo kaip efektyviausig stabdant
SE ir akies aSinio ilgio pokycius [41]. Nors didelés koncen-
tracijos atropino lasai (0,5-1.0%) veiksmingiausi slopinant
trumparegystés progresavima pirmaisiais gydymo metais,
taciau mazos atropino koncentracijos (0,01%) yra veiksmin-
gesnés ilguoju gydymo laikotarpiu [42]. Apzvalgy rezultatai
patvirtina, kad didesnés koncentracijos atropino lasai dazniau
sukelia nepageidaujamus reiskinius [43]. Nepriklausomai nuo
atropino koncentracijos, pagrindiniai nusiskundimai yra fo-
tofobija, neryskus matymas is arti ir alerginés reakcijos [41].

ISvados

1. Apzvelgty studijy rezultatai parodé, kad mazos kon-
centracijos (0,01%, 0,025%, 0,05%) atropino akiy lasai létina
trumparegystés progresavimg ir atitolina jos pasireiskima
premiopams vaikams.

2. Efektyviausiai progresavimg slopina 0,05% atropino
akiy lasai. Salutiniy reiskiniy pasireiskimas priklauso nuo
atropino koncentracijos.

3. Klinikinéje praktikoje tikslinga spresti apie aukstos
premiopy rizikos ir trumparegiy vaiky gydyma 0,05% atro-
pino akiy lasais, norint atitolinti ir sulétinti trumparegystés
progresavima.

4. Reikalingi tolesni tyrimai, norint nustatyti atropino
lasy skyrimo trukme ir koncentracija ilguoju trumparegystés
gydymo laikotarpiu bei galimus gydymo skirtumus pagal
etnines grupes.
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Summary

Myopia is a health threat with increasing prevalence in youn-
ger children. This study aims to review clinical randomized studies
on the effectiveness of low concentration (0.01%, 0.025%, 0.05%)
atropine eyedrops for myopia control. Studies published between
2018 and 2023 were reviewed. Conclusion: low concentration atro-
pine drops are effective to slow myopia progression. The efficacy
of atropine depends on concentration. Besides, low-concentration
atropine eyedrops can be used for delaying the onset of myopia.
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