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Streszczenie: W dobie realnego zagrozenia chorobami alergicznymi, w tym alergicznym niezytem nosa, istnieje pilna potrzeba wdrozenia efektyw-
nej terapii, istotnie redukujacej charakterystyczne objawy nosowe i inne dolegliwosci wspéttowarzyszace. Na wprost tym wymaganiom wychodzg do-
nosowe glikokortykosteroidy (dnGSK) uznane za najskuteczniejsza grupe lekdw i zalecane w alergicznym niezycie nosa przez ekspertow raportu ARIA
2010. Metaanaliza efektywnosci terapeutycznej stosowanych dnGSK, uwzgledniajaca rejestrowany wptyw na objawy ze strony nosa, narzadu wzroku
i inne mozliwe dziatania niepozadane w procesie leczenia, wykazata najwigksza przydatno$c furoinianu mometazonu, ocenionego na 7 pkt, i triam-
cinolonu, ocenionego na 5 pkt. Najmniej punktéw uzyskaty furoinian flutikazonu i dipropionian beklometazonu, kolejno 0,33 i 0,57. Ze wzgledu na
potencjalne ryzyko chordb wspdttowarzyszacych alergicznemu niezytowi nosa, w tym astmy oskrzelowej, wtasciwa terapia nie tylko efektywnie mini-
malizuje ryzyko wystapienia dziatan ubocznych, ale réwniez wymiernie poprawia jako$¢ zycia pacjenta i funkcjonowanie systemu ochrony zdrowia.

Abstract: At a time when the risk of developing an allergic disease, including allergic rhinitis, is real, there is the urgent need to implement ef-
fective therapy that can deliver a substantial reduction in the typical nasal symptoms and other co-existing conditions. The response to this need
is intranasal glucocorticosteroids, which are regarded as the most effective category of drugs and recommended in allergic rhinitis cases, accord-
ing to the ARIA 2010 report experts. The meta-analysis of the therapeutic efficacy/effectiveness of intranasal glucocorticosteroids, which involved
measuring their impact on nasal symptoms, eyesight and other possible adverse effects during the treatment process, indicates that mometasone
furoate is the most effective substance (7 points), with triamcinolone measured at 5 points on the scale applied in the analysis. The lowest values
were recorded for fluticasone furoate and beclomethasone dipropionate, at 0.33 and 0.57 points, respectively. Given the potential risk of diseases
that accompany allergic rhinitis, which include bronchial asthma, adequate therapy not only effectively minimises the risk of adverse effects, but also
delivers a considerable improvement in the quality of life for the patient and in the functioning of the health care system.
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ostatnich  dziesigcioleciach obserwowany  mystowionych, takich jak: Japonia, Stany Zjedno-
jest dynamiczny wzrost zachorowalnosci na  czone czy Wielka Brytania, alergiczny niezyt nosa
choroby alergiczne. Liczne obserwacje jed-  dotyczy ok. 29-42% ogoétu badanej populacji [1].
noosrodkowe dowodzg, ze w krajach wysoko uprze- W badaniu ECAP (Epidemiologia Choréb Alergicz-
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nych w Polsce) stwierdzono 52% przewlektych 1 49%
okresowych niezytoéw nosa oraz 55% catorocznych
1 53% sezonowych niezytdw nosa [2]. Oznacza to, iz
mniej wigcej 12—13% polskiego spoleczenstwa (ok.
4 mln) wymaga stalego podawania lekow. Tymczasem
— jak wynika z badania ECAP — sposréd wszystkich
0sOb cierpigcych na niezyty nosa aktywne leczenie
podejmuje zaledwie 30% dorostych, 40% mtodziezy
oraz 50% dzieci [2].

Wdrozona na wtasciwym etapie farmakoterapia
nie tylko zmniejsza niepozadane nastepstwa nieleczo-
nego alergicznego niezytu nosa, lecz takze wymiernie
poprawia jako$¢ zycia pacjenta. Miejscowa terapia
glikokortykosteroidowa, zalecana zaré6wno dla doro-
stych, jak i dla dzieci przez ekspertow raportu ARIA
2010 zamiast doustnych czy donosowych lekéw prze-
ciwhistaminowych, stanowi pierwszg lini¢ leczenia
alergicznego niezytu nosa o charakterze okresowym
i przewlekltym [3]. Przewaga tej grupy lekow jest to,
ze oprocz zmniejszenia blokady nosa korzystnie dziata
na objawy alergicznego zapalenia spojowek. W ztozo-
nym mechanizmie dziatania ich efekt terapeutyczny
sprowadza si¢ do hamowania wczesnej i poznej fazy
odczynow alergicznych [3]. Dostepne w Polsce pre-
paraty (tab. 1) o wysokim stopniu bezpieczenstwa ze
wzgledu na brak wptywu na o$ podwzgoérze—przysad-
ka—nadnercza daja szeroki wachlarz mozliwosci tera-
peutycznych [4].

Tabela 1. Preparaty dnGSK dostepne w Polsce [3].
N

Prep Dawka

Dipropionian beklometazonu (Beclo-
nasal Aqua)

50 pg/dawke

Budezonid (Rhinocort, Tafen Nasal,
Buderhin)

32164 oraz 50 pg/dawke,
50 pg/dawke

Furoinian flutikazonu (Avamys) 27,5 pg/dawke

Propionian flutikazonu (Flixonase,
Fanipos, Flixonase Nasule)

50 pg/dawke, 400 pg/dawke

Furoinian mometazonu (Nasonex) 50 pg/dawke

Cytowana metaanaliza [5] oceniajaca efekt te-
rapeutyczny (IT, indeks terapeutyczny) i profil bezpie-
czenstwa dnGSK (tab. 2) opierata si¢ na weryfikacji
odczuwanych dolegliwosci w trzystopniowej skali
oceny w zakresie: odczuwanych objawdw nosowych
(TNSS, total nasal symptom score), ze strony narzadu
wzroku (TOSS, fotal ocular symptom score), jak
i kompleksowej oceny samopoczucia pacjenta (PGA,
patients’ global assessment) (tab. 2). Dziatania nie-
pozadane bedace wymiernym efektem miejscowej
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terapii dnGSK analizowano w zakresie wspotistniejg-
cego ryzyka wystapienia krwawien z nosa, dtugoter-
minowo (minimum 6 miesi¢cy) utrzymujacego si¢ ste-
zenia kortyzolu we krwi, w moczu, wzrostu ci$nienia
srdédgatkowego i zaémy [4].

Do analizy wiaczono 70 badan randomizowa-
nych opartych na evidence based medicine zgodnie
z ustalonymi kryteriami: liczebno$¢ badanej grupy
(= 100), rozpoznany alergiczny niezyt nosa o charak-
terze przewlektym i okresowym z grupa placebo, za-
lecane stosowanie dawek terapeutycznych zgodnych
z tabelg 2. Pozostatych lekow, w tym deksametazonu,
flunizolidu i cyklezonidu, nie wlaczono do metaanali-
zy ze wzgledu na rozbieznosci wynikajace z kryterium
kwalifikacji farmaceutykow do dyskusji.

Tabela 2. Rekomendacje stosowanych dawek dnGSK
w literaturze miedzynarodowej [4].

Lek Dorosli/dawka

Dzieci/dawka

Flunizolid 200-300 pg 150 pg
Dipropionian beklometazonu 200-400 pg 200 ug
Propionian flutikazonu 200 pg 100 pg
Furoinian flutikazonu 110 g 55 g

Furoinian mometazonu 200 pg 100 pg
Triamcinolon 220 g 110 pg
Budezonid 200-400 pg -

W  ocenie TNSS furoinian mometazonu

wykazal najlepszy efekt tagodzacy objawy nosowe
sposrdd pozostalych preparatow wiaczonych do me-
taanalizy. Kolejno furoinian mometazonu osiagnat
3 pkt, budezonid, propionian flutikazonu, dipropio-
nian beklometazonu — po 2 pkt, triamcinolon — 1 pkt,
a furoinian flutikazonu zasadniczo nie wykazat Zadne;j
skuteczno$ci terapeutycznej. Najwicksze dziatanie
tagodzace objawy oczne w ocenie TOSS uzyskal bu-
dezonid. Furoinian mometazonu i triamcinolon wy-
kazywaly podobny efekt terapeutyczny. Zdecydo-
wanie mniejszy IT dotyczyt furoinianu flutikazonu
i dipropionianu beklometazonu, natomiast w terapii
propionianem flutikazonu nie obserwowano dziatania
fagodzacego dolegliwosci ze strony narzadu wzroku.
W ocenie PGA budezonid wykazal najlepsze dziatanie
w zestawieniu punktowym, nastgpnie propionian flu-
tikazonu, triamcinolon, furoinian mometazonu, dipro-
pionian beklometazonu i furoinian flutikazonu otrzy-
maty kolejno: 3, 2,2, 110 pkt.

Pod wzgledem dziatan niepozadanych nie reje-
strowano krwawienia z nosa jedynie w terapii triamci-
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nolonem. Pozostate farmaceutyki stanowily umiarko-
wane zagrozenie w poréwnaniu z placebo, a w przy-
padku furoinianu flutikazonu ryzyko krwotoku z nosa
byto dwukrotnie wyzsze. W badaniach randomizowa-
nych ocena stgzenia kortyzolu w moczu czy we krwi
w poréwnaniu z placebo w 12-miesigcznej terapii
furoinianem flutikazonu, propionianem flutikazonu,
furoinianem mometazonu i triamcinolonem nie wy-
kazata znamiennie wysokiego poziomu tego hormonu
steroidowego. Wyzsze miano kortyzolu rejestrowano
jedynie w grupie leczonych dipropionianem beklome-
tazonu i u 9-letniego chtopca leczonego budezonidem.
Objawy uboczne w postaci wzrostu cisnienia we-
wnatrzgalkowego rejestrowano jedynie w przypadku
stosowania dipropionianu beklometazonu.

Zbyt mata liczba badan bezposrednio porow-
nujacych profil dnGSK sprawia, Ze ocena przewagi
terapeutycznej poszczegolnych preparatow nie dostar-
cza wystarczajacych dowodow naukowych. Badania
nad efektywnoscia budezonidu i propionianu flutika-
zonu wykazaty sprzeczne informacje: z jednej strony
obserwowano przewage budezonidu w ocenie TNNS
i PGA, a z drugiej strony, w innym badaniu, propio-
nian flutikazonu wykazat lepszy efekt terapeutyczny.
Co wiecej, mimo istotnie zréznicowane] skuteczno$ci
TNNS, w terapii budezonidem wykazano nieznacznie
podwyzszone ryzyko krwawien z nosa. W zestawieniu
propionianu flutikazonu z dipropionianem beklome-

Rycina 1. TIX — Indeks terapeutyczny dla GKS dono-
sowych, na podstawie [5].
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Dziatania niepozadane

BUD - budezonid (Budesonide), MF — furoinian mometazonu (Fluticasone
furoate), TRAM — (Triacinolone), FP — propionian flutikazonu (Flutikasone
propionate), FF — furoinian flutikazonu (Flutikasone furoate), DDP — dwupro-
pionian beklometazonu (Beclomethasone dipropionate).
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tazonu ten pierwszy cechowatl si¢ zaréwno lepszym
efektem terapeutycznym, jak i znacznie wigksza liczba
dziatan ubocznych w postaci krwawien z nosa. Furo-
inian mometazonu uzyskat lepszy wynik niz propio-
nian flutikazonu w zakresie PGA ($rednio na poziomie
55% vs 43%, p = 0,04), bez wspotistniejacego ryzyka
krwawien z nosa. Podobnie w zestawieniu z dipro-
pionianem beklometazonu udowodniono lepszy efekt
furoinianu mometazonu w zakresie TNNS i PGA.
W terapii furoinianem flutikazonu w grupie pacjentow
z okresowym niezytem nosa zaobserwowano lepsza
efektywnos¢ wzglgdem dipropionianu beklometazonu
(93,3% vs 81,0%).

W finalnym zestawieniu najlepszy IT uzyskat
furoinian mometazonu, nast¢pnie triamcinolon, po-
dobnym IT cechowaty si¢ propionian flutikazonu i bu-
dezonid, a jego najnizszg warto$¢ uzyskaty furoinian
flutikazonu i dipropionian beklometazonu, kolejno

0,3310,57 [5]. —
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