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Abstract: Allergic rhinitis is the most frequent chronic inflammatory, noninfectious disease in children, with the prevalence increased in pediatric
population. The impact of poorly controlled allergic rhinitis on quality of life, psychologic well-being and capacity to function in activities of daily
living and school performance can be significant. As well as these psychosocial difficulties, if left untreated, allergic rhinitis appears to increase
the risk of developing potentially problematic co-morbid conditions, including asthma, sinusitis, and otitis media. The introduction of modern
local intranasal glucocorticosteroids in the beginning of seventies last century was the most important therapeutic progress in the management of
inflammatory disorders of the nasal mucosa. A series of studies have shown their multiple effects on the immune inflammatory reaction. Intranasal
glucocorticosteroids are highly effective therapeutic modality for long-term therapy of allergic rhinitis, perennial nonallergic rhinitis and nasal poly-
posis as well as concomitant treatment of chronic rhinosinusitis and acute rhinosinusitis becoming the first-line therapeutic option in most cases.
Intranasal preparations eliminate the systemic side effects and equal or exceed the efficacy of their systemic counterparts. The major disadvantage of
this treatment is rather slow onset of action. But on the other hand, the main signs and symptoms of rhinitis, such as rhinorrhea, sneezing, obstruc-
tion and congestion are very well controlled. This treatment was found not only to reduce nasal symptoms but also to diminished ocular symptoms
and improve quality of life of rhinitis patients. The latest studies in children, which evaluated potential systemic effects of newer agents of intranasal
glucocorticosteroids have generally found no adverse effects on hypothalamic-pituitary-adrenal axis function or growth. They have a high degree
of glucocorticoid receptor affinity, potency and specificity; low systemic availability; high rate of hepatic first-pass clearance and rapid systemic
elimination, and what is very important for the compliance — once-daily dosing.

Stowa kluczowe: alergiczny niezyt nosa, dzieci, glikokortykosteroidy donosowe, leczenie, zapalenie spojowek, niezyt nosa,
zapalenie zatok przynosowych, bezpieczenstwo, przerost migdatka nosowo-gardtowego
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Wykaz najczesciej uzywanych skrétow:

ANN - alergiczny niezyt nosa; ARIA — Allergic Rhinitis and its Impact on Asthma; BDP — dwupropionian beklometazonu; BUD — budezonid; CANN — ca-
foroczny alergiczny niezyt nosa; CIC — cyklezonid; FF — furoinian flutikazonu; FLU — flunizolid; GKS — glikokortykosteroidy (nGKS — GKS donosowe); HPA
- podwzgdrzowo-przysadkowo-nadnerczowa (0s); MF — furoinian mometazonu; NN — niezyt nosa; OMS — wysiekowe zapalenie uszu; PF — propionian
flutikazonu; TRIA — acetonid triamcynolonu; SANN — sezonowy alergiczny niezyt nosa; VA — przerost migdatka nosowo-gardtowego.
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lergiczny niezyt nosa jest najczestszym, nie-

infekcyjnym przewlektym schorzeniem za-

palnym u dzieci. Zgodnie z przyjeta definicja
jest okreslany jako zespdt objawow klinicznych wy-
wotanych IgE-zalezng reakcja zapalng btony $sluzowej
nosa na alergen, ktéra to reakcja klinicznie manifestu-
je si¢: wyciekiem wodnistej wydzieliny z nosa, uczu-
ciem blokady nosa, §wiadem i kichaniem. Zgodnie
z zaleceniami dokumentu ARIA, alergiczny niezyt
nosa dzielimy na okresowy i przewlekly (ze wzglgdu
na czas trwania objawow klinicznych) oraz na tagodny
i umiarkowany/ciezki (ze wzgledu na stopien nasile-
nia objawow), aczkolwiek w najnowszej nowelizacji
dokumentu sg wyrazne odniesienia do wczesniejszego
tradycyjnego podziatu na sezonowy i catoroczny ANN
[11-13, 15]. Objawy oczne wystepuja u okoto 70%
pacjentow z sezonowym ANN (lzawienie oczu, §wiad,
podraznienie, pieczenie, zaczerwienienie i przekrwie-
nie spojowek); w zwigzku z tym wlasciwsze wydaje
si¢ uzywanie okreslenia dla SANN — alergiczne zapa-
lenie btony §luzowej nosa i spojéwek. W Europie 71%
chorych skarzy si¢ zar6wno na objawy nosowe, jak
i oczne, a u co trzeciego pacjenta dolegliwosci te maja
umiarkowane lub bardzo duze nasilenie [17].

Ze wzgledu na specyficzng, nie zawsze typowa
symptomatologie w wieku dziecigcym ANN czesto
pozostaje nierozpoznany w najmtodszej populacji lub
bywa nieprawidlowo diagnozowany (np. jako infekcyj-
ny niezyt nosa), a to skutkuje brakiem leczenia lub nie-
prawidlowym leczeniem. Istniejace ponadto przekona-
nia zarowno wsrod opiekunow, jak i lekarzy dotyczace
pewnych grup lekow uzywanych w nowoczesnej terapii
ANN dodatkowo skutkujg limitowaniem prawidto-
wych schematoéw leczenia przydzielanych do tej grupy
patologii. Stad tak wazna znajomos$¢ zar6wno wytycz-
nych dotyczacych terapii zapalen btony §luzowej nosa,
jak 1 poszczegolnych grup lekow, zwlaszcza w aspek-
cie bezpieczenstwa ich stosowania, co w szczegolnosci
dotyczy GKS donosowych [4, 5, 14, 23, 26, 30].

ANN w istotny sposob pogarsza jako$¢ zycia
dzieci 1 mlodziezy, a determinujagcym objawem jest
przede wszystkim przewlekta blokada nosa. Dzieci
z ANN opuszczaja wiecej zaj¢¢ szkolnych niz ich zdrowi
rowiesnicy, wykazuja cechy przewleklego zmeczenia,
maja zaburzenia poznawcze, dos¢ czgsto stwierdza si¢
u nich zaburzenia koncentracji i nastroju (niepokoj, de-
presja, chwiejnos¢ emocjonalna). U najmiodszych pa-
cjentdw z niekontrolowanym ANN wystepuja zaburze-
nia snu oraz — w postaciach przewlektych — zaburzenie
funkcjonowania spotecznego. Choroba ta, szczeg6lnie
gdy jest nierozpoznana i/lub Zle leczona, wplywa takze
niekorzystnie na wyniki nauki i egzaminow dzieci
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i miodziezy. Ponadto jest istotnym czynnikiem ryzyka
rozwoju lub nasilenia innych choroéb, takich jak astma
oskrzelowa, zapalenie zatok przynosowych czy wysie-
kowe zapalenie uszu [23, 30, 53].

Czesto$¢ wystepowania ANN w  niektorych
rejonach dochodzi u dzieci do 40% [8]. Wyniki prze-
prowadzonych w Polsce badan epidemiologicznych
ECAP (Epidemiologia Chorob Alergicznych w Polsce)
pokazuja, ze alergiczny niezyt nosa to choroba, ktora
dotknigte jest prawie 25% populacji dzieci; przedsta-
wia to tabela 1.

Tabela 1. Wystepowanie ANN u dzieci w Polsce w ba-
daniach ECAP [60)].

N\

Alergiczny niezyt nosa

i Rozpoznanie lekarskie
Grupa wiekowa Przedziat Srednio
Dzieci mtodsze 14-37% 23,6%
6-7-letnie
Dzieci starsze 18-42% 24,6%
13-14-letnie

W wigkszo$ciregionéw kraju objetych badaniem
ECAP ANN okazat si¢ czgstszy u dzieci niz w grupie
dorostych. Jest to niepokojace zjawisko, §wiadczace
o zwigkszajacej si¢ czestosci alergii gornych drog od-
dechowych, ktora jest glownym czynnikiem rozwoju
astmy oskrzelowej [60].

Dokument ARIA zaleca podobny schemat lecze-
nia ANN u dzieci jak u dorostych, z uwzglgdnieniem
odpowiednich dawek pediatrycznych stosowanych
lekow i ich kryteriow rejestracyjnych dotyczacych
wieku. Podstawa leczenia ANN u dzieci jest maksy-
malizacja skutecznosci leczenia, a jednoczesnie mini-
malizacja ryzyka dziatan niepozadanych w przypadku
kazdej interwencji terapeutycznej oraz zapobieganie
rozwojowi innych schorzen wspottowarzyszacych
ANN [11-13, 15, 26, 30].

Podstawy leczenia ANN wyznaczaja cztery za-
sadnicze elementy (ryc. 1):

1) unikanie alergenu (karencja alergenowa) — o ile
mozliwe (zgodnie z ARIA 2010 uzasadniona i za-
lecana zwlaszcza w stosunku do alergendéw pocho-
dzenia zwierzecego i plesni);

2) farmakoterapia (bezpieczna, skuteczna, tatwa
W uzyciu);

3) immunoterapia swoista — jako jedyna metoda przy-
czynowego leczenia ANN;

4) edukacja pacjenta i jego opiekunéw — wazna na kaz-
dym etapie procesu terapeutycznego [11-13, 15].
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Rycina 1. Podstawowe zasady leczenia ANN wg ARIA.
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czenia alergicznego zapalenia blony sluzowej nosa
u dzieci, a w tabeli 2 zebrano podstawowe grupy lekow,
ktére znalazty zastosowanie w terapii ANN, z uwzgled-
nieniem ich wptywu na poszczegolne objawy.

Rycina 2. Schemat leczenia ANN u dzieci.
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GKS donosowe w odpowiedniej dawce w odpowiednim wieku

3

Rozwazy¢ immunoterapie swoistg
(po ukonczeniu 5. r.z.)

Zgodnie z najnowszymi zaleceniami zawarty-

mi przede wszystkim w znowelizowanym dokumencie

ARIA[11, 15]:

1) u chorych na ANN zalecane jest stosowanie doust-
nych lekow przeciwhistaminowych nowej genera-
cji, ktore nie powoduja sedacji;

2) zalecane jest stosowanie GKS donosowych w le-
czeniu ANN u dorostych i sugerowane w leczeniu
dzieci;

3) sugerowane jest stosowanie GKS donosowych
zamiast doustnych lekéw przeciwhistaminowych
w leczeniu zar6wno sezonowego, jak i catoroczne-
go ANN u dorostych i dzieci;

4) zalecane jest stosowanie GKS donosowych zamiast
lekow przeciwhistaminowych donosowych.

M. Arcimowicz: Glikokortykosteroidy donosowe u dzieci
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Podsumowujac zalecenia dotyczace leczenia
ANN: podstawg leczenia powinny by¢ miejscowo
dzialajgce glikokortykosteroidy, zwlaszcza w przy-
padkach o charakterze umiarkowanym/cigzkim i prze-
wlektym.

Sa to najsilniejsze i1 najbardziej skuteczne leki
przeciwzapalne stosowane w terapii ANN, a jednoczes-
nie bardzo bezpieczne, dobrze kontrolujace wszystkie
objawy choroby, w tym takze objawy oczne. GKS do-
nosowe sg skuteczniejsze niz doustne i donosowe leki
przeciwhistaminowe czy leki antyleukotrienowe. Le-
czenie powinno by¢ rozpoczete co najmniej 10-14 dni
przed przewidywang ekspozycja na uczulajacy alergen
i kontynuowane przez caly okres ekspozycji (nawet
wiele miesigcy). W przypadkach umiarkowanego/ci¢z-
kiego ANN GKS sa lekami z wyboru. U takich chorych
miejscowe lub doustne leki przeciwhistaminowe moga
by¢ stosowane jako uzupelnienie terapii, ale nic ma
dowodow, ktore wskazuja, ze taka kombinacja jest sku-
teczniejsza od zastosowania samych GKS donosowych
[15, 26].

Bardzo istotne jest rowniez to, ze u pacjentow
z ANN 1 wspotwystepujaca astma oskrzelowa (co wy-
kazali m.in. Price i wsp., ktérzy poréwnywali wptyw
MF z wptywem doustnych lekéw przeciwhistamino-
wych) rozpoczynanie terapii alergicznego niezytu nosa
od sterydow donosowych lepiej wptywa na wyniki le-
czenia zarowno gornych, jak i dolnych drég oddecho-
wych (tj. stopien kontroli NN i astmy), niz u pacjentow
z ANN i astma, u ktérych objawy nosowe leczono do-
ustnymi antyhistaminikami [54]. Ze wzglgdu na czgsto
wspottowarzyszace ANN zapalenie spojowek niezwy-
kle cennym dziataniem jest stwierdzone w przypadku
nowoczesnych GKS donosowych (MF i FF) tagodzenie
réwniez objawoéw ocznych. Ten efekt jest uzyskiwany
prawdopodobnie w wyniku zmniejszania powstawania
mediatoréw zapalnych, ktore uwrazliwiaja neurogenne
tkanki nosa i zapoczatkowuja odruch nosowo-oczny,
przebiegajacy za posrednictwem nerwu trojdzielne-
go. Donosowe GKS sg rownie skuteczne w znoszeniu
objawow spojowkowych jak doustne leki przeciwhista-
minowe [1, 7, 23, 35].

Pomimo powszechnie przyjetego stwierdzenia,
ze nGKS nie sg preparatami, ktore dziataja stosunkowo
szybko, zwlaszcza w porownaniu z doustnymi lekami
przeciwhistaminowymi, to rowniez w tym zakresie
obserwuje si¢ pewne roznice migdzy poszczegdlnymi
molekutami. Jak wykazali Salapatek i wsp. w opubli-
kowanej w 2010 r. pracy, MF juz po 6 godzinach od
podania powodowal istotne statystycznie zmniejsza-
nie obrzgku blony §luzowej nosa i wptywat korzyst-
nie na jego drozno$é, a efekt ten utrzymywat si¢ przez
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Tabela 2. Najwazniejsze grupy lekow w leczeniu ANN [11-13, 15, 23, 26].

Najwazniejsze grupy lekow stosowane w leczeniu

Grupa lekéw | Kichanie Swiad Wodnista Blokada Objawy Zapalenie
wydzielina nosa oczne

antyH1 po ++ +++ ++ +/- ++ +/-

antyH1 in ++ +++ ++ + = | +/-

GKS in e bt el ++ ek foepe

GKS po +++ ++ +++ ++ +++ +++

Br. ipratro- - - +++ - - -

pium in

alfa- - - = : - -

-mimetyki in

alfa- = = & + = -

-mimetyki po

antyLT + ]_ + ++ ++ ++ +

antylgE & N ++ N\, ++ ++ ++

kromony +/- +/- +/- +/- - +/-

0,9% NaCli +/- +/- +/- - - -

24 godziny. Autorzy uzyskany efekt terapeutyczny
monitorowali zardOwno za pomocg subiektywnej oceny
pacjenta, jak rowniez w badaniach obiektywnych ryno-
metrig akustyczna [58].

formy glikokortykosteroidow
donosowych zostaly wprowadzone do lecznictwa

Nowoczesne

w pierwszej potowie lat 70. ubieglego wieku. Pierw-
szym lekiem z tej grupy byl dwupropionian beklome-
tazonu (BDP), nieco pdzniej wprowadzono: flunizolid
(FLU), budezonid (BUD), propionian flutikazonu (PF),
furoinian mometazonu (MF), acetonid triamcynolonu
(TRIA), cyklezonid (CIC) oraz furoinian flutikazonu
(FF) [22, 23, 51].

Biodostgpnos¢ tych lekéw, odpowiednie ste-
zenie w obrebie tkanki efektorowej, daje im znaczng
przewage nad preparatami doustnymi. Aplikacja pre-
paratu bezposrednio na bton¢ §luzowa nosa oznacza
zwigkszenie skutecznosci miejscowej. Dzieki duzemu
powinowactwu do receptora w miejscu podania dziata-
nie przeciwzapalne nie wiaze si¢ z ogdlnoustrojowymi
dziataniami niepozadanymi. Przedostajaca si¢ zas do
przewodu pokarmowego (potknigta po podaniu miej-
scowym) cze¢$¢ dawki leku przed osiggnigciem kraze-
nia systemowego ulega biotransformacji w watrobie
juz w czasie pierwszego przejécia [12, 13, 22, 23].

Donosowe sterydy sa jak dotad najbezpiecz-
niejsza 1 jednoczesnie bardzo efektywna forma terapii
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pacjentéw ze stanami zapalnymi blony §luzowej nosa.
Ich skuteczno$¢ udokumentowano w wielu badaniach
klinicznych, ktore wykazaly wplyw tych prepara-
tow na szereg aspektow reakcji zapalnej toczacej si¢
w obrebie btony $luzowej dréog oddechowych. GKS
donosowe hamuja mobilizacj¢ i naptyw komorek za-
palnych i wydzielanie prozapalnych mediatoréw zwia-
zanych zar6wno z wczesng (W mniejszym stopniu),
jak 1 z p6zna (w znacznym stopniu) faza reakcji aler-
giczne;.

Dziatanie GKS, cho¢ nie do konca jeszcze
wyjasnione, jest inicjowane poprzez przylaczanie si¢
do cytoplazmatycznego receptora glikokortykoste-
roidowego, ktory jest obecny w wigkszosci komorek
organizmu. Kompleks lek-receptor zostaje nast¢pnie
przeniesiony z cytoplazmy na teren jadra komorko-
wego, gdzie w ciggu kilku godzin modyfikuje trans-
krypcje genowa i indukuje zmiany w syntezie bialek
produkowanych przez komorke, oddziatywujac m.in.
hamujaco na jadrowy czynnik NF-kf (mechanizmy
transaktywacji lub transpresji) [5, 6, 13, 22, 38]. Gli-
kokortykosteroidy swoje wieloczynnikowe dziatanie
0siggaja za pomocg zarowno bezposrednich, jak i po-
srednich mechanizmow. Wplywaja na rekrutacje i ak-
tywacje komorek, uwalnianie mediatorow i cytokin,
regulacje enzymoéw, ekspresje molekut adhezyjnych
oraz dhugo$¢ zycia komorek zapalnych [2, 5, 13, 22].
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Do zmniejszenia uwalniania mediatorow dochodzi
zarowno w komorkach strukturalnych tkanki (komorki
epitelialne, endotelialne, fibroblasty), jak i w napty-
wowych komorkach zapalnych [21]. Modulacja stery-
dowa moze dawac rezultaty zarowno w pobudzaniu,
jak 1 hamowaniu ekspresji genéw, co wywoluje bez-
posrednie efekty w komorkowej aktywacji i produkcji
mediatoréw albo w wyniku zréznicowanych mecha-
nizméw wplywa na hamowanie akumulacji komorek
zapalnych w tkance poddanej kuracji sterydowej [2,
13, 22, 28]. GKS hamuja wigc zapalenie na rézno-
rodnych jego etapach. Stopien hamowania reakcji
zapalnych jest rozny dla réznych preparatow GKS,
co jest zwigzane m.in. ze stopniem powinowactwa do
receptora glikokortykosteroidowego, jednak klinicz-
nie nie zawsze obserwuje si¢ wynikajace z tego faktu
W sposob bezposredni réznice pomiedzy poszczegdl-
nymi lekami w blokowaniu reakcji zapalnych. Poja-
wiaja si¢ one przede wszystkim na poziomie analizy
dziatan niepozadanych, skutecznych dawek lekow, to-
lerancji preparatu przez pacjenta [33, 63].

Przeciwzapalny wplyw na komoérki
Glikokortykosteroidy bardzo wyraznie wply-
waja na hamowanie procesu zapalenia eozynofilowe-
go. Obecnosc komorek kwasochtonnych w naciekach
zapalnych jest podstawowym wskazaniem do zasto-
sowania glikokortykosteroidoterapii. Sterydy miejsco-
we redukuja calkowita liczbe eozynofilow, a takze, co
wazniejsze, liczbe zaktywowanych komoérek kwaso-
chtonnych (EG2). Podawanie GKS zmniejsza uwalnia-
nie mediatoréw produkowanych przez eozynofile oraz
produktéw ich degranulacji, w tym cytokin i toksycz-
nych biatek. GKS nie tylko wplywaja na liczbg eozy-
nofildéw w drogach oddechowych, ale takze skracaja
czas ich przezycia, nasilajac apoptoze. Donosowa apli-
kacja sterydow wydaje si¢ logicznym, podstawowym
kierunkiem leczenia przeciwzapalnego. Obecnos¢
komorki eozynofilowej zarowno determinuje skutecz-
no$¢ terapii, jak rowniez pozwala na rokowanie co
do poprawy samopoczucia chorego. Wszystkie typy
zapalen eozynofilowych btony $luzowej nosa: niezyty
nosa alergiczne, niealergiczne eozynofilowe niezyty
nosa, polipy nosa — sg wskazaniem do wiaczenia GKS
donosowych, a dynamika zmian iloSciowych komorek
kwasochtonnych, szczegdlnie eozynofilii miejscowe;j,
koreluje z dynamika nasilenia badz ustgpowania do-
legliwosci [13, 25, 34, 36, 59, 69]. GKS zmniejszaja
naplyw bazofilow i1 mastocytow do blony Sluzowej
nosa. Przedluzona miejscowa terapia sterydowa re-
dukuje liczbe mastocytoéw w tkance efektorowej, nie
hamuje jednak degranulacji komorek tucznych [5, 13,
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31]. W wyniku stosowania GKS dochodzi do zmniej-
szenia liczby limfocytéw T oraz ich podklas w na-
btonku blony $luzowej. Wplywaja one takze na czyn-
no$¢ limfocytéw T. Istnieja pewne dowody, ze reakcja
zapalna w astmie, alergicznym niezycie nosa i polipach
nosa jest w znacznej mierze uzalezniona od limfocy-
tow T i ich produktéw humoralnych — cytokin, ktore
majg m.in. wptyw na powstawanie lokalnej eozynofi-
lii. Tak wigc akumulacja i pobudzenie eozynofiléw sa
przynajmniej czeSciowo sterowane przez limfocyty T.
Jako ze zarowno T-komorkowa kinetyka, aktywacja
i produkcja cytokin sg wysoce czute na dzialanie stery-
dow, wydaje si¢ wigc prawdopodobne, Ze istotna czes$¢
klinicznych korzysci takiego leczenia jest wynikiem
wplywu na limfocyty T [28, 29, 34, 38].

W wyniku dziatania GKS dochodzi do hamowa-
nia wychwytu i przetwarzania antygenu przez komorki
Langerhansa (APC), ale leki te nie maja wpltywu na
prezentacje antygenow. Znamienne zmniejszenie
liczby komoérek Langerhansa w czasie miejscowego
stosowania GKS moze wyja$nia¢ zaobserwowane zja-
wisko hamowania wtdrnej odpowiedzi immunologicz-
nej oraz zmniejszenie nasilenia objawow zapalenia
[13,22,29].

Stosowanie donosowo GKS nie wplywa praw-
dopodobnie na makrofagi i neutrofile, co moze wyjas-
nia¢, dlaczego leki te nie uposledzaja odpowiedzi im-
munologicznej na zakazenia bakteryjne [11, 13].

GKS donosowe maja wplyw przede wszystkim
na cytokiny zwigzane z limfocytami Th2 oraz cytokiny
wydzielane przez eozynofile. Polega on na zmniejsza-
niu stezenia mRNA dla transkrypcji cytokin, zmniej-
szeniu stgzenia tych biatek oraz liczby ich receptorow.
Wisrod cytokin i chemokin, ktorych transkrypcja jest
hamowana w wyniku dziatania glikokortykosteroi-
dow, nalezy wymieni¢ przede wszystkim: IL-1, IL-2,
IL-3, IL-4, IL-5, IL-6, IL-8, IL-13, GM-CSF, TNF-q,
RANTES, MIP-1a, eotaksyng¢. Pod wptywem leczenia
GKS donosowymi dochodzi do zmniejszenia ekspresji
czagstek adhezyjnych na powierzchni komoérek nabtonka
btony $luzowej nosa. Ekspresja molekut adhezyjnych:
VCAM-1, ICAM-1 oraz selektyn jest zmniejszona pod
wplywem glikokortykosteroidow, zarbwno w mecha-
nizmach bezposrednich, jak rowniez poprzez inhibicjg
produkc;ji cytokin pobudzajacych te ekspresje [2, 6, 11,
13, 28, 47, 73]. Enzymy hamowane przez glikokorty-
kosteroidy to m.in. cyklooksygenaza i fosfolipaza A2
oraz indukowana syntetaza tlenku azotu [47]. GKS
stosowane donosowo moga zmniejsza¢ uwalnianie me-
diatorow preformowanych i syntetyzowanych de novo:
histaminy, tryptazy, prostanoidow i leukotrienéw. Nie
mozna wykluczyé, ze dzialanie to jest czeSciowo spo-
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wodowane zmniejszeniem liczby komorek zapalnych
w btonie §luzowej nosa. Leki te hamujag takze sezonowy
wzrost swoistych IgE w wydzielinie z nosa w okresie
pylenia [11, 13].

Stosowanie GKS donosowych prowadzi,
w wyniku zlozonych mechanizméw, do zmniejszenia
przepuszczalno$ci naczyn krwionosnych. Nadmier-
ny przesick z naczyn krwiono$nych moze odgrywac
wazng rolg w patogenezie rozwoju i nasilania si¢ za-
palenia. W przypadku procesu zapalnego terapia stery-
dowa nie wptywa bezposrednio na naczynia krwiono$-
ne, ale w sposob posredni redukuje mikrowaskularny
przeciek poprzez zmniejszanie produkcji cytokin,
toksycznych bialek i mediatorow oraz ograniczanie
procesu zapalnego.

GKS podawane miejscowo zmniejszaja rowniez
swoistg 1 nieswoistg nadreaktywno$¢ btony $luzowej
nosa [65, 71].

Mimo ze zauwazono, iz liczba receptorow gli-
kokortykosteroidowych zmniejsza si¢ w trakcie kuracji
preparatami sterydowymi, to jednak zadne badania nie
wykazaly rozwoju procesu tachyfilaksji podczas le-
czenia choréb dréog oddechowych [38].

Przedstawione powyzej mechanizmy sa od-
powiedzialne za efekty kliniczne, ktdre obserwujemy
u pacjentdow poddanych terapii sterydami donosowymi.
Z reguly pierwsze korzystne dziatania widoczne sg juz
kilkanascie godzin po zaaplikowaniu tych preparatow,
ale pelen efekt terapeutyczny jest osiggany dopiero po
kilku lub nawet kilkunastu dniach od rozpoczgcia le-
czenia [5, 11-13, 15, 22]. Regularne stosowanie GKS
donosowych skutecznie zmniejsza wydzieling nosowa,
poprawia drozno$¢ nosa, redukujac obrzegk, ogranicza
kichanie oraz $wiad, zardwno u dorostych, jak i u dzieci.
Nalezy podkresli¢, ze wsrdd preparatéow stosowanych
w leczeniu standw zapalnych btony §luzowej nosa GKS
donosowe sg lekiem z wyboru w likwidowaniu objawow
niedroznosci nosa spowodowanej przewlektym zapale-
niem, ktorej towarzyszy miejscowa eozynofilia. Na tym
polega ich podstawowa przewaga nad innymi prepara-
tami stosowanymi w leczeniu tych schorzen (wykazuja
korzystniejsze dziatanie niz leki przeciwhistaminowe
ogolnie i miejscowo stosowane, leki antyleukotrienowe,
kromony). Sa one najsilniejszymi i najskuteczniejszymi
preparatami w leczeniu alergicznych i niealergicznych
niezytow nosa [11-13, 15, 20, 51]. Glikokortykosteroi-
dy donosowe poprawiajg rowniez w znacznym stopniu
jakos¢ zycia pacjentow — quality of life. Zmniejszenie
albo likwidacja objawdw bezposrednio zwigzanych
z choroba wplywa na zwigkszenie aktywnosci tych pa-
cjentdw, pelniejsze uczestniczenie w codziennym zyciu,
lepsze radzenie sobie z problemami emocjonalnymi.

Alergoprofil
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Wykazano, ze leczenie GKS donosowymi istotnie lepiej
wplywa na podnoszenie jakosci zycia u chorych z aler-
gicznym niezytem nosa niz leczenie lekami przeciwhi-
staminowymi [33, 55].

GKS donosowe sa zalecane nie tylko w aler-
gicznych niezytach nosa o umiarkowanym i ci¢zkim
nasileniu objawow i/lub z objawami utrzymujacymi si¢
przez dhuzszy czas, ale majg takze inne szerokie wska-
zania: przewlekte niealergiczne niezyty nosa, zwlasz-
cza o charakterze eozynofilowym (m.in. NARES — nie-
alergiczny niezyt nosa z eozynofilia, niezyt nosa towa-
rzyszacy nietolerancji niesteroidowych lekow przeciw-
zapalnych), polipy nosa oraz ostre i przewlekte zapale-
nie zatok przynosowych — gdzie z reguly sg stosowane
jako element zlozonej terapii [13, 15, 25, 41,42, 51, 52,
68]. W innych typach niealergicznych niezytéw nosa,
tam gdzie w naciekach zapalnych nie ma wyraznej
dominacji komorek kwasochtonnych, mozna réwniez
rozwazac zastosowanie GKS donosowych, ze wzgledu
na ich szerokie spektrum dziatan przeciwzapalnych,
ale z reguly w takich przypadkach ich skutecznos¢ jest
wyraznie mniejsza. W polekowym niezycie nosa wy-
wotanym naduzywaniem lekéw obkurczajacych btong
$luzowa nosa, gdzie nasilony obrzgk btony Sluzowej
nosa jest objawem dominujgcym, zastosowanie GKS
donosowych jest jedynym skutecznym leczeniem, ale
efekt terapeutyczny widoczny jest z reguty dopiero po
kilkutygodniowym, systematycznym stosowaniu pre-
paratéw sterydowych [5, 22, 27].

Nalezy pamietac, ze dziatanie GKS donosowch
rozpoczyna si¢ najczesciej pozniej niz dziatanie innych
lekéw stosowanych miejscowo oraz lekow przeciwhi-
staminowych, co wynika z mechanizméw ich dzia-
fania. W przypadku duzej blokady nosa (brak mozli-
wosci mechanicznego dotarcia preparatu GKS w glab
jamy nosa), w celu poprawy efektywnosci terapii,
w poczatkowym okresie mozna dotaczy¢ leki obkur-
czajace btone $luzowa nosa. W bardzo nasilonych ob-
jawach rozwazamy takze krotkotrwale podanie GKS
doustnie [11, 13].

GKS donosowe powinny by¢ stosowane regu-
larnie, przez dluzszy czas, jedynie wowczas wykazuja
optymalne dziatanie przeciwzapalne. Nie sg to wigc
leki do stosowania doraznego — na zadanie. W przy-
padku leczenia alergicznych niezytéw nosa o charak-
terze sezonowym leczenie GKS donosowymi nalezy
rozpocza¢ przed rozpoczeciem okresu pylenia [11-13,
15]. W stosunku do lekéw przeciwhistaminowych
wykazuja one zdecydowang przewage w zakresie ha-
mowania reakcji zapalnych, a zwlaszcza zmniejszania
blokady nosa, kontrolujac, jak wspomniano, jedno-
czesnie objawy spojowkowe.
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GKS donosowe sg rowniez zalecane w lecze-
niu przewlektych zapalen zatok przynosowych oraz
w ostrych i nawracajacych zapaleniach zatok przyno-
sowych — w tych przypadkach, z reguty jako leczenie
uzupelniajace antybiotykoterapi¢. W wielu badaniach
wykazano korzystny wplyw podawania GKS dono-
sowych na ustgpowanie objawdw rhinosinusitis oraz
skrocenie czasu osiggania efektu poprawy klinicznej
pacjentow [25, 39, 41, 42, 52, 67]. Wydaje sie, ze le-
czenie to jest zwigzane przede wszystkim z korzystnym
wplywem GKS donosowych na zmniejszanie obrzgku
btony $luzowej nosa, ktory jest jednym z istotnych ele-
mentéw rozwoju zapalenia zatok przynosowych [67].

GKS donosowe powinny by¢ stosowane w naj-
mniejszej skutecznej dawce. Dla nowoczesnych prepa-
ratdow wystarczajace jest podawanie leku raz na dobeg
[5, 11, 13, 15, 22, 25, 39, 44, 67].

GKS donosowe uzywane sa juz prawie 40 lat
i jak dotad nie bylo zadnych doniesien na temat po-
waznych dziatan ubocznych tej grupy preparatow. Bez-
pieczenstwo tego rodzaju terapii zostato potwierdzone
wieloma badaniami klinicznymi. Sa to rowniez leki
bardzo dobrze tolerowane przez pacjentow. Analizujac
stan btony $luzowej nosa poddanej wieloletniemu, sy-
stematycznemu dziataniu sterydéw miejscowych, nie
znaleziono zmian atroficznych ani cech uszkodzenia
nabtonka. Objawy niepozadane z reguly ogranicza-
ja si¢ do nieprzyjemnych reakcji miejscowych takich
jak podraznienie, kichanie, podkrwawianie, uczucie
pieczenia w nosie, sucho$ci w przedniej czgsci jamy
nosa, drapania w gardle. Cze¢stos¢ wystgpowania opi-
sywanych objawow niepozadanych jest pordéwnywalna
z placebo [5, 11-13, 36, 43, 48-50]. Niezwykle rzadko
dochodzi do perforacji przegrody nosa, co z reguly jest
zwigzane z nieprawidlowa aplikacjg leku — kierowa-
niem strumienia preparatu na przegrode [13]. Spora-
dycznie moze wystapic¢ alergia kontaktowa skory czy
bton $luzowych [12]. Wplyw GKS donosowych na
rozwdj jaskry i zaémy, podobnie jak wplyw na meta-
bolizm kosci i wzrost dzieci, jest dyskutowany, aczkol-
wiek nie wydaje sig, zeby mogty one powodowac takie
zaburzenia, o ile sg stosowane wylacznie w postaci
donosowej [13, 44]. W opublikowanych w 2011 r. ba-
daniach Emina i wsp., ktorzy dokonali retrospektywnej
analizy 230 dzieci (w wieku 7-11 lat) leczonych GKS
donosowymi z powodu CANN przez co najmniej trzy
lata, z okresowymi przerwami, nie wykazano istotnej
statystycznie réznicy w takich parametrach jak st¢zenie
wapnia, fosforu i fosfatazy alkalicznej oraz kortyzo-
lu i osteokalcyny, jak rowniez w BMD (bone mineral
density — mineralna gestos¢ ko$ci; mierzona w odcinku
ledzwiowym kregostupa) w stosunku do grupy kon-
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trolnej, ktora nie otrzymywata GKS donosowych [24].
W przypadku jednoczasowego stosowania dooskrzelo-
wego ryzyko tego typu powiktan potencjalnie wzrasta.
Podobnie przedmiotem kontrowersji pozostaje wptyw
GKS donosowych na 0§ podwzgdrzowo-przysadkowo-
-nadnerczowa. Na podstawie dostepnych badan wiemy,
ze stosowanie nowoczesnych GKS donosowych nie
powoduje supresji kory nadnerczy, co jest istotne,
zwlaszcza w najmiodszej populacji [3-5, 9, 12, 13,
40, 57]. Liczne prace wykazaly brak takiego wptywu
nawet u dzieci tak matych jak w wieku 2 lat z ANN
—udokumentowali to Tripathy i wsp. Terapia GKS do-
nosowymi pozostawata bez wptywu na st¢zenie korty-
zolu w surowicy krwi i w moczu [70].

Stosowanie GKS donosowych u dzieci jest za-
lecane w leczeniu alergicznego niezytu nosa, zwlasz-
cza jesli dominujagcym objawem jest niedrozno$¢ nosa,
a stosowanie lekow przeciwhistaminowych czy kro-
mondw nie przynosi dostatecznej poprawy [11, 13,
15, 23]. Prowadzone badania kliniczne udowodnity,
ze nawet kilkuletnie dzieci mozna leczy¢ bezpiecznie
GKS donosowymi. Zawsze trzeba jednak pamigtaé
o potencjalnym ryzyku wystapienia ogolnoustrojo-
wych dziatan niepozadanych. Leki te nalezy stosowac
w najmniejszej skutecznej dawce, najlepiej raz dzien-
nie, rano [10, 23, 44].

Wiasciwoscei  farmakologiczne GKS dono-
sowych wplywajace na ich efektywno$¢ kliniczna
i bezpieczenstwo stosowania to:

— powinowactwo do receptora dla GKS — stopien
wigzania z bialkami osocza,

— calkowity klirens systemowy,

— objetosc dystrybuciji,

— lipofilnos¢,

— biodostepno$¢ systemowa,

— tiksotropia i lepko$¢ (utatwia rownomierne roz-
lozenie czastek w zawiesinie i na blonie sluzowej
nosa).

Powinowactwo i selektywnos¢ wobec recepto-
ra dla GKS donosowych, potencjalnie wskazujace na
site dzialania leku, ksztattujg si¢ dla nGKS nastepuja-
co: FF > MF > PF > BMD > CIC > BUD > TA > FLU
(wzgledne powinowactwo do receptora, przy zatozeniu,
ze dla deksametazonu = 100). Nie wykazano jednakze
liniowej zalezno$ci migedzy sitg dziatania a powinowa-
ctwem do receptora.

Kolejnym istotnym parametrem jest lipofilno$¢.
Zwigzki o wigkszej lipofilnosci szybciej przenikaja
przez btone Sluzowa i pozostaja dtuzej w tkankach $lu-
zO6wki nosa, co sprzyja ich lepszemu efektowi klinicz-
nemu. Jednakze wytacznie duza lipofilno§¢ moglaby
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powodowa¢ zwiekszone ryzyko miejscowych dziatan
niepozadanych, dlatego optymalny jest preparat o duzej
lipofilno$ci, matej absorpcji systemowej i duzym kli-
rensie systemowym. Sposrdd dostepnych GKS do-
nosowych najwigksza lipofilnoscia cechuje si¢ MF,
w dalszej kolejnosci FF i FP oraz CIC. Czg$¢ prepa-
ratu, jesli przedostaje si¢ do krwi, wigze si¢ z biatkami
osocza (albuminy, transkortyna), a powstaty kompleks
nie moze by¢ przeniesiony do komorki, nie wigze sig
z receptorem dla GKS, nie wykazuje wigc ani skutkow
terapeutycznych, ani dziatan niepozadanych. W grupie
GKS donosowych najwyzszy odsetek wigzania z biat-
kami osocza wykazuja MF i FF (99%) oraz PF (90%).
Niezwykle istotnym elementem w aspekcie bezpie-
czenstwa systemowego, tak bardzo waznym zwlaszcza
u dzieci, jest biodostepno$¢ systemowa. Najmniejsza
biodostepnos¢ systemowa (ponizej 0,1%) wykazu-
ja MF i CIC, nastepnie FF (0,55%) oraz PF (1-2%).
Wszystkie pozostale cechuja si¢ znacznie wigksza
biodostepnoscia przy podaniu donosowym (30-50%)
[4-6, 22, 23, 68].

Tiksotropia — definiowana jako pamigc¢ cieczy, to
zjawisko fizyczne polegajace na tymczasowym przej-
$Sciu substancji z zelu w zol pod wpltywem oddziatywa-
nia mechanicznego. Roztwory tiksotropowe po prze-
kroczeniu granicy ,,plynigcia” stajg si¢ bardziej ptynne,
by po pewnym czasie wroci¢ do stanu wyjsciowego.
GKS sg nierozpuszczalne w wodzie, wodne roztwory
tych preparatow stanowig zawiesing leku z licznymi
dodatkami (celuloza mikrokrystaliczna, karboksymety-
loceluloza), ktore odpowiadaja za ich swoiste wtasci-
wosci reologiczne. Idealny GKS donosowy powinien
si¢ cechowac duza lepkoscia i tiksotropig (utatwia row-
nomierne rozlozenie czastek w zawiesinie i na btonie
Sluzowej nosa) oraz by¢ tatwy do podania za pomoca
atomizera. Wysoka tiksotropia i jednoczes$nie duza
lepko$¢ oznaczaja lepsza depozycje preparatu w jamie
nosowej, lepsze przyleganie do $luzowki i zmniejszone
ryzyko wyplynigcia preparatu z jamy nosowej. Sharpe
1 wsp. porownali wiasciwosci reologiczne GKS dono-
sowych dostepnych na amerykanskim rynku farma-
ceutycznym: roztwor mometazonu cechowat si¢ naj-
wigksza wyjsciowa i koncowa lepko$cia i najwyzsza
tiksotropig (3-21 razy wyzsza tiksotropia oraz 3—17

razy wyzsza lepko$¢ mometazonu w stosunku do po-
zostatych lekow). Co istotne, lepko$¢ MF znacznie si¢
zmniejsza w wyniku wstrzasania (zalecane przed apli-
kacja; utatwia podanie w atomizerze), by po podaniu
na btone sluzowa wrocic¢ do stanu wyjsciowego [66].

Scadding i wsp. (2010), poréwnujac wyniki
badan dotyczacych GKS donosowych, z realnym ich
dziataniem w praktyce codziennej, stwierdzili, ze pod
wzgledem efektywnosci i zdarzen niepozadanych nie
ma istotnych réznic mi¢dzy warunkami badan klinicz-
nych a praktyka. Liczba pacjentéw, ktorych nalezy
leczy¢ GKS donosowymi, aby uzyskaé korzy$é w za-
kresie redukcji objawu, wynosi 1,26 (number needed
to treat to obtain symptomatic benefit), by natomiast
zredukowac¢ wszystkie objawy — 4. Liczba pacjentow,
ktorych trzeba leczy¢, aby wystapity objawy niepo-
zadane (przede wszystkim pokrwawienie z nosa), to
11 [62].

Schéfer i wsp. w 2011 r. przeanalizowali opub-
likowane od 1966 r. do 2009 r. badania dotyczace sku-
tecznosci i bezpieczenstwa GKS donosowych. Na pod-
stawie tej analizy stworzyli TIX (therapeutic index,
indeks terapeutyczny) dla GKS donosowych, definio-
wany jako stosunek skutecznosci do bezpieczenstwa
(tab. 3). SKUTECZNOSC (ES) okreslili jako sume:
TNSS (total nasal symptom score) (ocena pacjenta)
plus TOSS (total ocular symptom score) (ocena pacjen-
ta) plus PGA (patients/physician global assessment).

BEZPIECZENSTWO (AES, adverse event
score): stanowilo zestawienie takich dzialan niepoza-
danych jak: 1) krwawienia z nosa, 2) dlugoterminowe
dzialania niepozadane — wplyw na wzrost i stgzenie
kortyzolu w surowicy (obserwacja min. 6 miesigey), 3)
systemowe dziatania niepozadane oczne (jaskra, pod-
wyzszone ci$nienie srodgatkowe).

We wnioskach autorzy podkreslili, ze pomimo
iz bezpieczenstwo i skuteczno$¢ zostaty udowodnio-
ne w licznych badaniach naukowych dla wszystkich
GKS donosowych, to jednak w wyniku podsumowania
i analizy dostepnych opracowan widoczne sg pewne
istotne réznice kliniczne pomigdzy poszczegdlnymi
molekutami GKS donosowych [63].

Podawanie GKS donosowych jest przeciw-
wskazane u chorych z chorobami nowotworowymi

Tabela 3. TIX — Indeks terapeutyczny dla GKS donosowych, na podstawie Schdifer i wsp. [63].

Parametr BDP BUD FF PF TRIAM MF
ES: skuteczno$¢ (sumarycznie) 4 8 1 4 5 7
AES: Efekty uboczne/dziatania niepozadane (sumarycznie) 7 4 3 2 1 1
TIX = ES/AES 0,57 2 0,33 2 5 7
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w obrebie nosa i zatok przynosowych. Preparatow tych
nie nalezy rowniez stosowac u pacjentow z zanikowym
niezytem nosa, z towarzyszaca atrofig btony sluzowe;j.
Ostroznie nalezy je stosowa¢ w przypadku chorych ze
sktonnos$cia do krwawienia z btony $luzowej nosa czy
z perforacja przegrody. Aczkolwiek, co nalezy bardzo
wyraznie podkresli¢, terapia GKS donosowymi, jesli
jest prowadzona we wlasciwy sposéb (bardzo wazna
jest prawidtowa aplikacja preparatu na sluzowke!), nie
powoduje atrofii ani innych uszkodzen btony §luzowe;j
nosa, wrecz przeciwnie, doprowadza do jej normaliza-
cji, w wyniku ograniczania stanu zapalnego [36, 45,
48-50, 59].

Pomimo szeregu podobienstw, jak widac,
GKS donosowe prezentuja pewne roznice. Moga si¢
one okazaé istotne zwlaszcza w praktyce pediatrycz-
nej. Wsérod dostepnych na polskim rynku preparatow
jedynie furoinian mometazonu (MF) zostat zarejestro-
wany do leczenia dzieci, ktére ukonczyly 3. r.z. Mozli-
woS$¢ zastosowania tego leku u najmtodszych pacjen-
tow zostala poparta szeregiem badan dotyczacych jego
skuteczno$ci 1 bezpieczenstwa w tej grupie chorych.

Pierwsze doniesienia dotyczace bezpieczenstwa
stosowania MF 1 dobrej tolerancji preparatu w lecze-
niu ANN u dzieci pochodzg juz z 1997 r., sa autorstwa
Brannana i wsp. Przebadali oni grupg 96 pacjentow
w wieku 3—-12 lat, leczonych MF w dawce 50-200 pg/
dobeg, przez 7 do 14 dni. W stosunku do grupy placebo
nie obserwowano wzrostu stezenia kortyzolu w suro-
wicy krwi, a preparat byl dobrze tolerowany [14]. Trzy
lata p6zniej ukazala si¢ praca Schenkela i wsp., ktorzy
nie stwierdzili niekorzystnego wptywu MF na wzrost,
jak rowniez supresji osi HPA u dzieci w wieku 3-9 lat
z CANN, leczonych MF przez rok w dawce 100 pg/
dobe [64].

Baena-Cagnani i1 Patel (2010) wykazali sku-
teczno$¢ i bezpieczenstwo stosowania MF w znacz-
nie wigkszej grupie (381 dzieci w wieku 3-I11 lat,
z catorocznym ANN, leczonych przez 6 miesigcy). MF
wplywal korzystnie na redukcje objawdéw nosowych
i ocznych oraz na calkowita ocen¢ samopoczucia,
byt dobrze tolerowany w dawce 100 pg/dobe, z pro-
filem bezpieczenstwa poréwnywalnym z placebo [4].
Tym samym potwierdzili opublikowane rok wczesniej
wieloosrodkowe badania Ratnera i wsp., w ktorych
autorzy w rocznej obserwacji wykazali bezpieczenstwo
leczenia CANN w grupie 166 dzieci w wieku 6—11 lat,
leczonych réwniez dawka 100 pg/dobe MF. W obser-
wowanej grupie wykazano wysokg skuteczno$¢ w re-
dukcji objawow CANN, nie stwierdzono supresji osi
HPA ani zadnych powiklan ocznych, obserwowane
byly niewielkie objawy niepozadane w trakcie lecze-
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nia, takie jak pokrwawienie z nosa, bole gtowy, podraz-
nienie gardta [56].

Rowniez w 2010 r. Wandalsen i wsp. opubliko-
wali wyniki pracy, w ktorej wykazali w grupie dzieci
i nastolatkéw (6-18 lat), z wykorzystaniem takze
obiektywnych technik (rynometria akustyczna, badanie
nadreaktywnosci blony sluzowej nosa w tescie nieswo-
istej prowokacji donosowej z histaming), korzystny
wplyw MF na redukcje obrzgku btony $luzowej nosa
i nadreaktywnosci $luzowki nosa u mtodych pacjentow
z przewlektym ANN [71].

Korzystny wplyw MF na objawy zaréwno
nosowe, jak i oczne w grupie miodych ludzi (12-17
lat) cierpigcych na SANN opublikowali Anolik i wsp.
w 2009 r. Pacjenci byli leczeni dawka MF 200 pg/
dobe, ktora byta bardzo dobrze tolerowana, a wyrazna
poprawa byta stwierdzana kazdego pelnego dnia lecze-
nia w stosunku do placebo, nie tylko w stosunku do
objawow nosowych, ale i ocznych, takich jak $wiad,
zaczerwienienie, tzawienie [1].

Jak podkreslaja Bruni i wsp. w pracy podsu-
mowujacej wptyw GKS donosowych na supresj¢ kory
nadnerczy, badania nad bezpieczenstwem MF, z punktu
widzenia wptywu na o§ HPA, byty do 2009 r. analizo-
wane w oparciu o ponad 20 badan klinicznych u dzieci
i dorostych: w zadnym przypadku nie stwierdzono nie-
korzystnych dziatah MF w poszczegolnych grupach
wiekowych. Do badan tych wlaczono ponad 6 tysigcy
pacjentow, a stosowane dawki w niektorych badaniach
20-krotnie przekraczaty zalecane w terapii NN. Autorzy
tej pracy podkreslaja jednak, ze o ile nie ma wskazan
do monitorowania funkcji nadnerczy u dzieci wylacz-
nie leczonych GKS donosowymi, to jednak w przypad-
ku jednoczasowego stosowania GKS wziewnych lub
w postaci masci w atopowym zapaleniu skory nalezy
zachowac szczeg6lng ostroznosé [16].

Zgodnie z zaleceniami EPOS, nGKS sg pod-
stawa leczenia przewleklych stanow zapalnych zatok
przynosowych. Powinny by¢ réwniez wiaczane do
terapii ostrych zapalen zatok, o ile po pierwszych
picciu dniach leczenia nie jest stwierdzana poprawa.
MF ma taka rejestracj¢ dla pacjentdéw, ktorzy ukonczyli
12. r.z. Skutecznos¢ MF w terapii ostrych zapalen zatok
w grupie dzieci i dorostych (878 lat) wykazali Nayak
i wsp. [52], a w grupie miodziezy i dorostych (12-73
lata oraz 12-76 lat), w dwoch kolejnych badaniach,
Meltzer i wsp. [41, 42]. Autorzy udowodnili, ze wla-
czanie nGKS do leczenia ostrych zapalen zatok, takze
w uzupelnieniu antybiotykoterapii, w wyrazny sposob
poprawia i skraca to leczenie.

Glikokortykosteroidy donosowe a przerost
migdalka nosowo-gardlowego i wysiekowe zapale-
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nie uszu. Bezsporny pozostaje fakt, ze dwie powigzane
ze sobg patologie, takie jak przerost migdatka nosowo-
-gardlowego (VA) i wysigkowe zapalenie ucha (OMS),
jesli wystepuja w swej petnej postaci klinicznej, wyma-
gaja leczenia operacyjnego. Wydaje si¢ jednak, ze jesli
objawy nie sg bardzo nasilone lub jesli rodzice pacjenta
nie wyrazaja zgody na leczenie chirurgiczne, postgpo-
wanie zachowawcze moze przynosi¢ pewne korzysci,
zwlaszcza u pacjentdow z wspoOltowarzyszaca atopia.
W $wietle dostepnego pisSmiennictwa jedynie dla no-
woczesnych GKS donosowych udato si¢ wykazad
istotne klinicznie dziatanie w przypadkach wyzej wy-
mienionych patologii, co oczywiscie nie zwalnia nas
z decyzji leczenia chirurgicznego, jesli stan pacjenta
tego wymaga.

Lack i wsp. w swoim przegladowym artykule
z 2011 r. przedstawili przegladowg analize dotyczaca
zwiazkow etiopatogenetycznych i epidemiologicznych
miedzy OMS i atopia, ze szczegdlnym uwzglgdnieniem
potencjalnej roli GKS donosowych w terapii. Wspot-
wystgpowanie tych dwoch schorzen w najmtodszej
populacji jest wyrazne i dlatego zastosowanie GKS do-
nosowych w leczeniu OMS jest uzasadnione, pokazuja
to ostatnie badania z wykorzystaniem mometazonu.
Wydaja sie usprawiedliwione w takich przypadkach
odsuwanie w czasie decyzji o leczeniu chirurgicznym
(drenaz), zastosowanie leczenia przeciwzapalnego (gli-
kokortykosteroidy donosowe) i obserwacja pacjenta
[37, 72].

Zang i wsp. w 2008 r. w duzej metaanalizie [74]
oraz Scadding dwa lata pozniej [61] przeanalizowali
niechirurgiczne leczenie przerostu migdatka nosowo-
-gardtowego. Scadding szczegdlng uwage poswiecita
aspektowi leczenia wspotwystepujacego zapalenia, me-
diowanego przez IgE. Jak wiadomo, VA jest niezwykle
czesta chorobg w populacji dziecigcej, prowadzaca
do zmiany toru oddechowego z nosowego na ustny,
blokady nosa i trabki Eustachiusza, mowy nosowe;j,
chrapania i zespotu bezdechow, a takze rhinosinusitis
i OMS, skutkujaca w efekcie zaburzeniami neuropo-
znawczymi, majaca wpltyw na rozwoj dziecka, powi-
ktania z uktadu krazenia, zaburzenia wzrostu. W wielu
przypadkach stwierdza si¢ ewidentne patofizjologiczne
zwiazki pomigdzy VA i alergia — zapaleniem IgE-za-
leznym, a w szczeg6lnosci ANN. Badania wykazaty,
ze VA wystepuje czesciej u dzieci z alergia, zwlaszcza
uczulonych na plesnie. Modrzynski i wsp. wykaza-
li zwigzek miedzy ekspozycja na alergeny sezonowe
a objetoscig jamy nosowo-gardlowej [46]. W tkance
limfoidalnej pier§cienia Waldeyera u dzieci z atopia
stwierdza si¢ produkcje swoistych IgE, wykazano
obecno$¢ komorek IgE-pozytywnych oraz komorek

Alergoprofil
2012, Vol. 8, Nr 1, 5-17

FceRI*, wzrost liczby eozynofilow, CD1" komorek
Langerhansa oraz komorek 1L-4 i IL-5 mRNA". Obec-
no$¢ zardbwno komorek zaangazowanych w prezentacje
antygenu (alergenu) (np. komorek Langerhansa), jak
i komorek efektorowych w tkance adenoidalnej u dzieci
z atopig potwierdza, ze w samym migdalku nosowo-
-gardlowym dochodzi do reakcji nadwrazliwos$ci aler-
gicznej. Usunigcie chirurgiczne migdatka nosowo-
gardlowego jest powszechnie akceptowang metoda
z wyboru leczenia jego petnoobjawowego przero-
stu, z nasilonymi objawami. Niechirurgiczne tech-
niki, ktorych celem jest redukcja wielkosci migdatl-
ka nosowo-gardiowego, sa bardzo ograniczone, ale
zwraca si¢ uwagg na to, ze wspolwystepowanie zapale-
nia alergicznego stwarza pewne opcje leczenia farma-
kologicznego. Leczenie ANN u dzieci z VA powoduje
zmniejszenie objawow zwigzanych z VA, wynikaja-
ce z redukcji wielkosci przerosnigtej tkanki chtonnej
w nosogardle. Wydaje si¢, ze zastosowanie glikokor-
tykosteroidéw, poza samym wplywem na ogranicza-
nie zapalenia alergicznego, ma bezposrednie dziatanie
limfolityczne i przeciwzapalne w mechanizmie zmiany
w zakresie flory bakteryjnej adenoidu [61, 74]. Cengel
i Akyol wykazali skuteczno$¢ leczenia mometazonem
w grupie dzieci oczekujacych na zabieg drenazu i/lub
adenoidektomii z powodu OMS i/lub VA, co pozwo-
lito u cze¢sci z nich uniknaé¢ leczenia chirurgicznego.
Jung i wsp. (2010) wykazali z kolei korzystne dziatanie
4-tygodniowego leczenia MF w dawce 100 ng/dobe
u dzieci (2-11 lat) z VA i zaburzeniami oddychania
podczas snu. Jednoczesnie autorzy podkreslali, ze efekt
leczenia byt niezalezny od wspdtwystepowania alergii,
zapalen zatok czy nadwagi w grupie dzieci poddanych
leczeniu. Autorzy jednak podkreslaja, badania te miaty
charakter wstepny i wymagaja kontynuacji z grupa
placebo [18]. Jednakze, co podkreslajg zarowno Scad-
ding, jak i Zang w swoich metaanalizach, zastosowanie
GKS donosowych w tej grupie patologii wymaga dal-
szych szczegotowych badan na szersza skalg i opraco-
wania ewentualnego schematu leczenia.
Wprowadzenie glikokortykosteroidow donoso-
wych bylo bardzo istotnym postepem w terapii stanow
zapalnych blony §luzowej nosa. Dzisiaj GKS nosowe
sa uwazane za najlepszy, najbardziej efektywny sposob
leczenia wigkszosci tych chorob. W istotny sposob
zmniejszaja objawy towarzyszace alergicznym i nie-
alergicznym niezytom nosa, sg skuteczne w leczeniu
ostrych i przewleklych zapalen zatok przynosowych.
Nie wywotuja niepozadanych efektow ogolnoustrojo-
wych i dlatego sg preparatami bezpiecznymi i dobrze
tolerowanymi, ktére mozna przyjmowaé przewlekle.
Skutecznie kontroluja nie tylko dolegliwosci 1 objawy
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zapalenia (zarowno nosowe, jak i oczne), ale w korzyst-
ny sposob wptywaja rowniez na poprawe jakosci zycia
pacjentdéw. Ze wzgledu na swoj szeroki profil bezpie-
czenstwa, poparty licznymi badaniami klinicznymi,

znalazly zastosowanie rowniez w najmiodszej grupie

pacjentdw, u ktorych po ukonczeniu 3. r.z. mozemy

wykorzysta¢ w terapii preparat furoinianu mometa-

zonu, po ukonczeniu 4. r.z. — propionian flutikazonu,
a budezonid i furoiniuan flutikazonu — po 6. r.z.
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