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Santrauka

Atropinas, neselektyvus muskarininiy receptoriy antago-
nistas, stabdo akies augima ir trumparegystés progresa-
vima. Tyrimai rodo, kad atropino efektyvumas priklauso
nuo dozés: kuo didesné koncentracija, tuo stipresnis po-
veikis, taciau daugiau Salutiniy reiskiniy. Optimaliau-
siu pasirinkimu laikomas 0,05 proc. atropinas dél geros
veiksmingumo ir Salutiniy reiskiniy toleravimo pusiaus-
atropino veiksminguma jvairiy rasiy vaikams, nors akies
rainelés pigmentacija gali lemti Siek tiek skirtingg atsaka.

Ivadas

Atropinas yra neselektyvus M-cholinoreceptoriy antago-
nistas [1]. Atropino poveikio vaiky trumparegystés gydymui
tyrimai pradeéti XX a. pradzioje, o kontroliuojami kliniki-
niai tyrimai — apie 1970-1980 metus. Nors atropino lasai
regé€jimo nepagerina, atropinas yra efektyviausias vaistas
vaiky trumparegystés prevencijai ir progresavimo stabdymui
[2]. Tai efektyvus gydymo ir prevencijos metodas, taiau
jis gali sukelti nepageidaujamy reiskiniy: fotofobija, rys-
kiy atspindziy matyma, midriaz¢ ir nerySky matyma iS arti,
kuriy pasireiskimas tiesiogiai susij¢s su didesne atropino
koncentracija [3-5].

Tyrimo tikslas — jvertinti jvairiy atropino koncentracijy
(0,01-1 proc.) poveikj vaiky trumparegystés progresavimo
kontrolei.

Tyrimo medzZiaga ir metodai

Rengiant literatiiros apzvalga, publikacijy paieska
buvo atlikta naudojant raktazodzius tarptautinéje duomeny
bazéje ,,PubMed* ir specializuotoje informacijos paieskos
sistemoje ,,Google Scholar®. IS viso j apzvalgg jtraukti 23
Saltiniai, publikuoti 2015-2025 m. laikotarpiu, ir 3 Saltiniai,
senesni nei 10 mety. Jtraukti viso teksto straipsniai angly ir

lietuviy kalbomis, vertinti kiekybiniai ir kokybiniai tyrimai.
Saltiniams nagrinéti taikyta aprasomoji analize.

Rezultatai

Skirtingos atropino koncentracijos. Vis dar atlickami
klinikiniai tyrimai su skirtingo stiprumo atropino lasais, sie-
kiant nustatyti, kokia atropino koncentracija yra optimaliau-
sia. Atropinas pagal stipruma skirstomas j 3 grupes: mazos
koncentracijos (0,0025-0,01 proc.), vidutinés koncentracijos
(0,02—-0,25 proc.) ir didelés koncentracijos (0,5-1 proc. ) [1].

Kalbant apie tyrimus, atliktus su atropino lasais, batina
paminéti ATOM1 (angl. Atropine for the treatment of child-
hood myopia) [6] ir ATOM2 [7] — dvi svarbias klinikines
studijas, nagrinéjusias atropino efektyvuma ir sauguma
trumparegystés kontrolei vaiky grupéje.

ATOM1 studijoje buvo stebéti 400 6-12 mety Singapiiro
vaiky, serganciy trumparegyste. Jie buvo suskirstyti j dvi
grupes: viena gavo | proc. atropino lasus, kita — placeba.
Po 2 mety nustatyta, kad 1 proc. atropinas ~77 proc. suma-
zino trumparegystés progresavima: vidutiniskai —0,28 D per
metus, palyginti su —1,20 D placebo grupéje, o akies asies
ilgis (Al) atropino grupéje beveik nepadidéjo. Taciau paste-
bétas ryskus Salutinis poveikis — fotofobija, akomodacijos
sutrikimai, sutrikes matymas is arti ir ryskus atkrycio feno-
menas nutraukus gydyma. Todél tyréjai padare iSvada, kad 1
proc. atropinas yra veiksmingas, taciau dél nepageidaujamy
reakcijy verta iStirti mazesniy atropino koncentracijy veiks-
mingumg [6]. Tam buvo sukurta ATOM?2 studija, kurioje
taip pat stebéti 400 tos pacios amziaus grupés vaiky, taciau
tyrimas truko ilgiau — 5 metus. Tiriamieji buvo suskirstyti i
3 grupes, gavusias 0,5 proc., 0,1 proc.ir 0,01 proc. atropino.
Manyta, kad 0,01 proc. atropinas nebus veiksmingas, todel
$i koncentracija turéjo atstoti placebo grupe, taciau rezultatai
parode, kad 0,01 proc. atropino lasai:

1) 5060 proc. sumazino sferinio ekvivalento (SE) pras-
tejima, jy efektyvumas buvo panasus kaip ir 0,5 proc. bei
0,1 proc. grupiy;

2) sumazino akies asies augima, taCiau ne taip efektyviai
kaip kitose grupése;
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3) sukélé maziausiai $alutiniy reiskiniy, be to, buvo pa-
stebétas maziausias atkrycio fenomenas.

Pagrindiné tyrimo i§vada — 0,01 proc. atropino lasai op-
timalus preparatas trumparegystés progresavimui stabdyti
vaikystéje [7]. Sios studijos padéjo suformuoti dabartines
atropino vartojimo rekomendacijas trumparegystés progre-
savimui stabdyti. Vadovaujantis ATOM?2 studijos rezultatais,
$iuo metu placiausiai naudojami 0,01 proc. atropino lasai [8].

Kinijoje buvo vykdytas LAMP (angl. Low-Concentration
Atropine for Myopia Progression) tyrimas, kuris truko 2
metus ir turéjo dvi fazes: pirmoje dalyvavo 438 4-12 mety
trumparegyste sergantys vaikai, kuriy SE buvo ne dides-
nis nei —1,0 D, antrojoje — 383 vaikai i$ pirmosios tyrimo
dalies. Visi vaikai buvo suskirstyti j 4 grupes: trys grupés
gavo gydyma atropino lasais — 0,01 proc., 0,025 proc. arba
0,05 proc., o likusieji gavo placebg. Skirtumas tarp $iy faziy
buvo tas, kad antruoju etapu grupés, gavusios atropino la-
Sus, tesé paskirta gydyma, o placebo grupé peréjo prie 0,05
proc. atropino lasy. 0,025 proc. ir 0,05 proc. atropino lasy
efektyvumas tarp pirmyjy ir antryjy mety nesiskyré, o 0,01
proc. atropino lasai antraisiais naudojimo metais buvo efek-
tyvesni. Geriausiy rezultaty pasieké grupé, kuri naudojo 0,05
proc. atropino lasus: jy poveikis buvo dvigubai geresnis nei
0,01 proc. atropino lasy grupés. Vidutinis SE pokytis buvo
0,55+0,86 D ir 1,12+0,85 D, o Al augimas 0,394+0,35 mm ir
0,59+0,38 mm, atitinkamai. Taip pat buvo pastebétas ryskus
trumparegystés progresavimo sulétéjimas pradingje placebo
grupéje, kuri antruoju etapu vartojo 0,05 proc. atropino lasus:
pirmaisiais metais SE pokytis buvo 0,82 D, Al padidéjo 0,43
mm, o antraisiais metais — SE 0,18 D, AI 0,15 mm [9].

A. Ha su bendraautoriais (2022 m.) atliko tinklo metaa-
nalizg, siekdami palyginti 8 skirtingy koncentracijy atropino
lasy saugumg ir efektyvuma (0,01 proc., 0,02 proc., 0,025
proc., 0,05 proc., 0,1 proc., 0,25 proc., 0,5 proc. ir 1 proc.).
Buvo isanalizuoti 16 atsitiktiniy im¢iy kontroliuojamy tyrimy
duomenys, apimantys daugiau nei 3 000 dalyviy. Tyréjai
nustaté, kad 1 proc., 0,5 proc. ir 0,05 proc. atropino koncen-
tracijos buvo veiksmingiausios. Taip pat svarbu paminéti,
kad 0,05 proc. atropino lasai buvo beveik tokie pat efektyviis
kaip ir 1 proc. lagai mazinant trumparegystés progresavima.
Kadangi didéjant atropino koncentracijai didéjo ir Salutiniy
reiskiniy, tokiy kaip midriazé ir akomodacijos sutrikimas,
daznis, tyréjy nuomone, jvertinus efektyvuma ir nepageidau-
jamy reiskiniy daznj, optimaliausi yra 0,05 proc. atropino
lagai [1]. Siai nuomonei pritaria ir X. Wang su kolegomis
(2024 m.) savo vienoje naujausiy metaanaliziy, kurioje pa-
lygintas 5 skirtingy atropino koncentracijy (1 proc., 0,05
proc., 0,025 proc., 0,02 proc. ir 0,01 proc.) efektyvumas
Kinijos vaikams [10].

Kitas klinikinis tyrimas, plac¢iau nagrinéjes 0,05 proc.

atropino lasus, sieké jvertinti ne tik $ios koncentracijos
efektyvuma ir Salutinius reiskinius, bet ir trumparegystés
progresavima praéjus vieneriems metams po vaisto varto-
jimo nutraukimo. Tyrime dalyvavo 142 mokyklinio amziaus
vaikai: dalis jy atsitiktinai buvo priskirta placebo grupei, o
kita dalis — atropino grupei. Atropinas buvo laSinamas dve-
jus metus. Per pirmaja fazg vidutinis SE pokytis atropino
grupéje buvo 0,46+0,30 D, o placebo grupéje — 1,72+1,12
D (p<0,001). Al augimas atitinkamai sieké 0,26+0,30 mm ir
0,76+0,62 mm (p=0,002). Vertinant pagal nulinés hipotezés
reik§mingumo testg (p reikSmé), tiek trumparegystés pro-
gresavimo, tiek Al augimo sulétinimas 0,05 proc. atropino
grupéje buvo statistiskai reikSmingas. Nustatyta, kad praéjus
metams po vaisto nutraukimo atkry¢io fenomeno nebuvo.
Al augimas abiejose grupése buvo panasus: 0,28+0,26 mm
atropino grupéje ir 0,31+0,25 mm placebo grup¢je, o SE
augimo sumazéjimas 0,05 proc. atroping vartojusiai grupei
isliko statistiskai reikSmingas, palyginti su placebo grupe:
atitinkamai 0,50+0,41 D ir 0,72+0,60 D [11]. Tai rodo, kad
net nutraukus vaisto vartojimg trumparegystés progresavimas
yra slopinamas, taciau poveikis Al augimui yra minimalus.

Siuo metu geriausiai palyginti skirtingos atropino kon-
centracijos poveikj vaiky ir paaugliy trumparegystés kon-
trolei galima remiantis 2024 m. pabaigoje publikuota B.
Chen ir kity atlikta skécio tipo apzvalga, | kurig jtraukta 19
sisteminiy apzvalgy ir metaanaliziy, publikuoty iki 2023
m. rugpjicio ménesio. Apzvalgoje lyginamos 9 atropino
koncentracijos (1 proc., 0,5 proc., 0,25 proc., 0,125 proc.,
0,1 proc., 0,05 proc., 0,025 proc., 0,02 proc. ir 0,01 proc.)
ir vertinamas jy poveikis SE ir Al pokyciams. Rezultatai
parodé, kad visos tirtos atropino koncentracijos statistiskai
reik§mingai sulétino trumparegystés progresavima, tac¢iau
ju efektyvumas skyreési priklausomai nuo dozés: 0,01 proc.
atropinas sumazino metinj SE vidutiniskai 0,27 D per metus
ir Al pokytj -0,09 mm, o 0,05 proc. atropinas — atitinkamai
0,54 D ir -0,21 mm. Tyréjai padaré iSvada, kad, atsizvelgiant
1 atropino lasy efektyvuma ir Salutiniy reiskiniy daznj, op-
timali atropino koncentracija yra 0,05 proc., taciau norint
sukurti praktines trumparegystés kontrolés gaires, reikalingi
aukstesnés kokybés klinikiniai tyrimai [12].

Pasaulyje atliktos studijos. Dauguma klinikiniy trum-
paregystés tyrimy dél didelio Sios buklés paplitimo atlikta
Azijos Salyse, taciau svarbu panagrinéti ir kituose Zemynuose
atliktas studijas. Zinoma, kad atropinas stipriai jungiasi su
melaninu, o kuo tamsesnés akiy rainelés, tuo daugiau jose
yra pigmento — melanino [13]. Kadangi europieciy akiy rai-
kad atropino veiksmingumas ir nepageidaujamy reakcijy
daznis gali skirtis tarp jvairiy rasiy zmoniy [2,5].

Studija, atlikta Nyderlanduose, tyré 0,5 proc. atropino




94

lasy efektyvuma vaikams, laSinant vieng karta per diena.
Tyrime dalyvavo 77 vaikai, kuriems progresavo trumpare-
gysté: ju SE buvo <-3D ir kasmet progresavo >1 D. Be-
veik ¥ tiriamyjy skundési fotofobija, 2 i§ 5 patyré skaitymo
sunkumy, o kas penktas pacientas jauté galvos skausma. 60
tiriamyjy sékmingai baigé gydyma, po kurio SE progresa-
vimas sumazéjo iki 0,1 D per metus. Gydymo efektyvumas
tarp Kaukazo ir Azijos kilmés vaiky statistiskai reikSmingai
nesiskyré [14]. Vokietijoje L. Joachimsen su kolegomis atliko
tyrima, kuriame lygino 0,01 proc. ir 0,05 proc. atropino lasy
efektyvuma ir Salutiniy reiskiniy daznj vokieciy vaikams.
Tyréjai nustaté, kad daznesnis nepageidaujamas poveikis
pasitaiké 0,05 proc. atroping vartojusiems Kaukazo kilmés
vaikams, palyginti su 0,05 proc. atroping vartojusiais Azijos
kilmés vaikais [15]. Dvejy mety trukmés ,,MOSAIC* ty-
rimas, atliktas Europos vaiky populiacijoje, patvirtino, kad
0,01 proc. atropinas yra saugus ir gerai toleruojamas gydymo
biidas vaikams. Tyrimo rezultatai parodé, kad gydymas reiks-
mingai sulétino Al augima — Al padidéjimas atropino grupéje
buvo vidutiniskai 0,07 mm mazesnis nei placebo grupéje (p =
0,007). Nors SE poky¢iai tarp grupiy statistiSskai reik§mingai
nesiskyré (0,10 D, p = 0,07), reikSmingesnis poveikis buvo
pastebétas baltosios rasés vaikams — tiek SE (0,14 D, p =
0,049), tiek AI (=0,11 mm, p = 0,002) poky¢iai, palyginti
su kity etniniy grupiy vaikais, kuriems skirtumai nebuvo
statistiSkai reikSmingi [16].

W. Myles ir kolegy atliktas tyrimas nagrinéjo mazy doziy
atropino (0,01 proc. ir 0,005 proc.) poveikj trumparegystés
progresavimui Australijos vaikams. Tyrime dalyvavo 13
vaiky, 2-18 mety amziaus, kurie buvo stebimi 2 metus iki
gydymo atropino lasais pradzios ir mazdaug 2,8 mety gy-
dymo metu. Tyréjai nustaté, kad reguliariai vartojant 0,01
proc. atropino lasus, trumparegystés progresavimas suma-
7€jo 75 proc., taciau 3 i§ 4 pacienty, nutraukus vaisto var-
tojima, pasireiske atkrytis. Akies asies ilgéjimo sulétéjimas
buvo pastebétas tik létai progresuojanciy trumparegiy vaiky
grupéje, todél galima manyti, kad 0,01 proc. atropino lasai
yra efektyviausi jaunesniems vaikams, turintiems mazesnio
laipsnio trumparegyste [17]. Kita vertus, Moriche-Carretero
ir bendraautoriy Ispanijoje atliktas tyrimas su 0,01 proc.
atropino lasais parodé teigiamus rezultatus létinant ne tik
trumparegystés progresavima, bet ir Al augima — po 5 mety
gydymo nustatytas 31,5 proc. veiksmingumas stabdant SE
poky¢ius ir 46,9 proc. veiksmingumas stabdant akies asies
ilgéjima [18]. S. Lee ir kiti taip pat patvirtino 0,01 proc.
atropino lasy efektyvuma; mokslininkai palygino 0,01 proc.
kazie€iy ir po 2 metus trukusio tyrimo statistiskai reikSmingo
skirtumo nenustaté [19].

Kalifornijoje atliktas tyrimas, kuriame naudoti 0,01 proc.

atropino lasai, parodé trumparegystés progresavimo lété-
jimg: atropino grupéje trumparegystés progresavimas sieké
—0,1+0,6 D per metus, palyginti su kontroline grupe, kurioje
trumparegysteé progresavo —0,6 £0,4 D per metus [20]. Ta-
¢iau M. Repka su kolegomis pateiké priestaringy duomeny
apie 0,01 proc. atropino lasy naudg. Jy 2023 m. publikuotas
tyrimas, kuriame buvo lyginamas 0,01 proc. atropino ir pla-
cebo poveikis, parodé¢, kad si koncentracija yra neefektyvi
trumparegystés kontrolei amerikieCiy vaikams. Tam galéjo
turéti jtakos kelios priezastys: pirma, tyrimas buvo atliktas
JAV, o tik apie 14 proc. tiriamyjy sudaré azijie¢iai; antra,
tyrimas vyko COVID-19 pandemijos metu, todél konsulta-
cijos su pacientais buvo vykdomos nuotoliniu btidu, o lasai
jiems buvo pristatomi j namus. D¢l to buvo sunku jvertinti,
ar vaikai lasus vartojo taip, kaip paskyré gydytojas [21].

koncentracijy atropino lasais. D. Simonaviciiités, A. Gr-
zybowski, A. Gelzinio ir R. Zemaitienés atliktas vienerius
metus trukes perspektyvinis klinikinis tyrimas, vykdytas
Lietuvos sveikatos moksly universiteto ligoninés Akiy ligy
klinikoje, vertino 0,03 proc. atropino lasy efektyvumg ir
saugumg kontroliuojant vaiky trumparegystés progresavima.
Tyréjai nustaté, kad 0,03 proc. atropino lasai statistiskai
reik§mingai sumazino trumparegystés progresavima ir Al
augimg: SE pokytis atropino grupéje buvo -0,34 (+0,44) D
per metus, palyginti su -0,60 (+0,50) D kontrolinéje grupéje
(p = 0,024). Al atropino grupéje padidéjo 0,19 (£0,17) mm,
kontrolinéje — 0,31 (£0,20) mm (p = 0,015). Trecdalis pa-
cienty patyré nepageidaujamas reakcijas, tac¢iau jos nebuvo
sunkios ir dazniausiai pasireiské fotofobija [22]. Kitas ty
paciy tyréjy kartu su L. Kapitanovaite atliktas tyrimas vertino
0,01 proc. atropino lasy poveikj, palyginti ji su kontroline
grupe. Nors tarp abiejy grupiy statistiSkai reikSmingo skir-
tumo nenustatyta (p > 0,05), trumparegystés progresavimas
ir Al augimas abiejose grupése buvo panasiis: SE pokytis
sieké 0,50 D, o Al pokytis — atitinkamai 0,29 mm ir 0,31
mm. Vis délto 0,01 proc. atropino lasai padéjo sulétinti trum-
paregystés progresavima. Prie§ pradedant gydyma Sios gru-
pés vaikams SE progresavo vidutiniskai -1,01 D per metus
(placebo grupéje — -0,68 D per metus), o po 1 mety gydymo
0,01 proc. atropino lasais progresavimas sulétéjo iki -0,50
D per metus [23]. Salutinj poveikj pastebéjo maziau nei
kas penktas atroping vartojes vaikas, o jy skundai buvo Sie:
neryskus matymas i§ arti, akiy diskomfortas ir fotofobija.
Kadangi abi studijos buvo atliktos su nedidelémis pacienty
imtimis (pirmojoje dalyvavo 72 pacientai, antrojoje — 121)
[22, 23], ateityje vertéty atlikti daugiau tyrimy su didesnémis
pacienty imtimis bei skirtingomis atropino koncentracijomis,
siekiant nustatyti optimalig atropino lasy koncentracija, il-
galaikj medikamento poveikj ir galimg atkrycio fenomena.
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Salutiniai rei§kiniai. Nors atropino lasai teigiamai veikia
trumparegystés kontrole, jy vartojimas neretai gali sukelti
ir Salutiniy reiskiniy. Nustatyta, kad didinant atropino kon-
centracija, didéja ir nepageidaujamy reiskiniy daznis, todél
pacientai dazniau pasirenka nutraukti gydyma [2, 5, 24].

Dazniausiai pasireiSkiantys nepageidaujami reiskiniai yra
fotofobija, prastas matymas i§ arti ir alergija. Kiti re¢iau pa-
sitaikantys skundai: akiy paraudimas, galvos skausmas, akiy
diskomfortas [12]. Pagal Q. Gong ir kt. atlikta metaanalizg,
fotofobija pasireiské 43,1 proc. pacienty, vartojusiy didelés
koncentracijos atropino lasus, 17,8 proc. vartojusiy vidutinés
koncentracijos lasus ir 6,3 proc. vartojusiy mazos koncen-
tracijos lasus. Jdomu tai, kad azijieCiai fotofobija skundési
mazdaug 2 kartus dazniau nei kaukazieciai, akomodacijos
sutrikimai atvirksc¢iai — kaukazieciams pasitaiké du kartus
pastebi daznesnj ir labiau iSreik$ta nepageidaujama atropino
poveikj kaukazie¢iy vaikams, palyginti su azijieciais [15,25].
W. Myles ir kt. Australijoje atliktas tyrimas parodé¢, kad maz-
daug 70 proc. pacienty, vartojusiy 0,01 proc. atropino lasus,
patyré nezymius Salutinius reiskinius — i$siplétusius vyzdzius
ir akiy dirginima, kurie dazniau pasireiské mélynakiams
vaikams [17].

Net ir nutraukus gydyma gydytojo leidimu, stebimas
atkrycio fenomenas. Jj galima paaiskinti kaip spartesnj trum-
paregystés progresavimg vaikui po gydymo nutraukimo,
palyginti su to paties amziaus vaiku, kuris gydymga vis dar
gauna [26]. Todél, nusprendus nutraukti atropino lasy varto-
jima, vaisto negalima nutraukti staiga; doze¢ svarbu mazinti
palaipsniui, ypac jei pacientas yra jaunesnis arba buvo var-
tojama didesné atropino koncentracija [8,11].

ISvados

1. Nors 0,5—1 proc. atropinas labai veiksmingai kontro-
livoja trumparegyste, klinikinéje praktikoje jo nerekomen-
duojama skirti dél dazny ir sunkiai toleruojamy Salutiniy
reiskiniy.

2. Dauguma studijy, atlikty su 0,01 proc. atropino lasais,
rodo, kad §i vaisto koncentracija yra saugi ir efektyvi kontro-
liuojant trumparegystés progresavimg ir akies asies augima,
taCiau pastaraisiais metais abejota Siy lasy efektyvumu.

3. Atsizvelgiant j atropino efektyvumga stabdant trumpa-
regystés progresavima ir gera vaisto toleravima, Siuo metu
optimaliausia yra 0,05 proc. atropino koncentracija.

4. Atropino koncentracija turéty biiti parenkama individu-
aliai, atsizvelgiant | vaiko amziy, rizikos veiksnius, trumpare-
gystés progresavimo greitj bei Salutiniy reiskiniy tolerancija.
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COMPARISON OF THE EFFICACY AND SAFETY OF
DIFFERENT ATROPINE CONCENTRATIONS
A. Dilyté, A. Misevicé

Keywords: myopia, atropine, efficacy, safety, children.

Summary

Atropine, a non-selective muscarinic receptor antagonist, has
been shown to inhibit ocular growth and slow the progression of
myopia. Evidence indicates a dose-dependent relationship, with
higher concentrations yielding greater efficacy but also an increa-
sed risk of adverse effects. A 0.05% atropine concentration is gene-
rally regarded as the optimal choice, offering a favourable balance
between efficacy and tolerability. Clinical studies conducted in both
Asia and Europe support the efficacy of atropine across different
ethnic groups, although variations in iris pigmentation may influ-
ence individual responses.
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