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Leczenie sezonowego alergicznego
niezytu nosa wedtug zalecen
zmodyfikowanych w 2017 r.

Seasonal allergic rhinitis — treatment according
to 2017 updated guidelines

Streszczenie
Od czasu opublikowania ostatnich zalecen przez
Amerykanska Akademie Astmy, Alergii i Immunologii
uptyneto kilka lat. W tym czasie pojawity sie nowe
leki i badania kliniczne, a przede wszystkim pytania
i watpliwosci lekarzy praktykéw. Aby odpowiedzie¢
na te pytania i potrzeby, eksperci pod kierunkiem
Marka S. Dykewicza opracowali przeglad
systematyczny dotyczacy stosowania donosowych
glikokortykosteroidéw w monoterapii,
w potaczeniu z doustnymi i donosowymi lekami
przeciwhistaminowymi oraz poréwnania ich skutecznosci
zmontelukastem sodu. Niniejszy artykut stanowi
omdwienie pracy, ktéra ukazata sie w 2017 r. w ,Annals
of Allergy, Asthma & Immunology” (2017; 119: 489-511).

Stowa kluczowe
alergiczny niezyt nosa, leczenie, skala objawdw,
steroidy donosowe, montelukast, azelastyna

Abstract
Since the last guidelines regarding allergic rhinitis
treatment were published, several new areas
of treatment and new drugs have been introduced
and more new questions have arisen. Some of them
were asked by clinicians and some by researchers.
To address the questions properly, a GRADE approach
and systematic review of clinical trials and observational
studies were needed. Therefore, a group of experts led
by Mark S. Dykewicz performed the aforementioned
tasks and published new updated guidelines in “Annals
of Allergy, Asthma, & Immunology” (2017; 119: 489-511).
In this short review we have summarised their important
findings, mostly related to allergic rhinitis treatment
choice with a focus on montelukast nasal steroids
used alone or in combination with intranasal or oral
antihistamines. Some of the questions and findings
were also put in the local Polish perspective.
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Wprowadzenie

W ciggu ostatnich lat ukazato sie kilka artykutéw
poswieconych standardom leczenia alergicznego
niezytu nosa (ANN) [1-17]. Maja one r6zng warto$¢
dowodowa. Autorzy postuguja sie tez rozmaitymi
srodkami przy tworzeniu rekomendacji. W niniej-
szym artykule omoéwiono rekomendacje dotycza-
ce leczenia ANN wg American Academy of Allergy,
Asthma, and Immunology (AAAAI) oraz American
College of Allergy, Asthma, and Immunology (ACAAI)
opublikowane w grudniu 2017 r. [18]. Rekomendacje
te réznig sie od innych, podobnych, gdyz zastoso-
wano w nich standard oceny dowodéw naukowych
GRADE. Stanowig one takze uzupehienie istniejacych
zalecen o odpowiedzZ na trzy bardzo wazne i czesto
podnoszone przez lekarzy praktykéw pytania.

Alergiczny niezyt nosa —

powazny problem kliniczny
Alergiczny niezyt nosa jest obecnie jedng z naj-
czesciej spotykanych choréb przewlektych uktadu
oddechowego. Jego wptyw na zycie pacjentow jest
ciagle niedoceniany [4, 12, 15, 18].
W Stanach Zjednoczonych na ANN choruje ok. 14%
populacji, w Polsce czestos¢ tej choroby wynosi
wg réznych badan od kilku do nawet 27%, w zalez-
nosci od wieku, miejsca zamieszkania i przyjetych
kryteriéw. Na podstawie réznych ocen wydaje sie,
ze ANN jest niewtasciwie i czesto nieskutecznie
diagnozowany i leczony, co znaczaco obniza jako$¢
zycia pacjentow [4, 15, 18].

Leczenie

Od wielu lat ANN jest leczony wedtug nastepujace-
go schematu [4, 15, 18]:

+ unikanie ekspozycji na alergen (jesli to mozliwe),
- farmakoterapia,

« immunoterapia swoista.

We wspotczesnym Swiecie unikanie ekspozycji na
alergen bywa trudne, a czesto jest niemozliwe.
Immunoterapia swoista wymaga poswiecenia sto-
sunkowo duzo czasu na leczenie, jest kosztowna
(w Polsce) oraz moze nies¢ ze soba ryzyko dziatan
niepozadanych.

W farmakoterapii ANN wykorzystuje sie stosunko-
wo duzg liczbe lekéw z réznych grup, ktére moga
by¢ stosowane osobno lub w kombinacjach.
Aktualnie w leczeniu ANN stosuje sie nastepujace
grupy lekéw:

« leki przeciwhistaminowe doustne,

« leki przeciwhistaminowe donosowe,

+  glikokortykosteroidy (GKS) donosowe,

potaczenie GKS donosowego z lekiem przeciw-
histaminowym donosowym,

« alfa-mimetyki donosowe,
alfa-mimetyki doustne,
potaczenia alfa-mimetykéw doustnych z lekami
przeciwhistaminowymi,
leki antyleukotrienowe,
leki antycholinergiczne,

« preparaty kromoglikanéw i nedokromilu sodu,
preparaty wody morskiej lub soli fizjologicznej,
ktdre sa polska specyfika terapii [4, 15, 18].

Nowe wyzwania

Ze wzgledu na stosunkowo nieliczne badania kli-
niczne nad lekami i ich kombinacjami do niedawna
nie byto jasne, jakie znaczenie maja potaczenia
lekéw w terapii ANN. Autorzy wspomnianych zale-
cen zastosowali metodologie GRADE, aby uzyska¢
odpowiedzi na kilka bez watpienia waznych pytan
dotyczacych leczenia ANN.

Eksperci zadali nastepujace pytania podstawowe [18]:
Czy u pacjentéw w wieku 12 lat i wiecej pota-
czenie donosowych GKS i doustnych lekéw
przeciwhistaminowych jest bardziej korzystne
niz stosowanie GKS w monoterapii? W tym przy-
padku chodzi o wstepne leczenie sezonowego
ANN umiarkowanego i ciezkiego. To wazne
pytanie, ktére zadaje sobie wielu lekarzy prak-
tykow.

+  Ktéry z lekédw: GKS donosowy czy montelu-

kast sodu, jest bardziej skuteczny w leczeniu
sezonowego ANN umiarkowanego i ciezkiego
u pacjentéw wieku co najmniej 15 lat? W Polsce
stosunkowo rzadko spotyka sie z takie potacze-
nie. Jesli jest juz stosowana terapia skojarzona,
to raczej montelukastem i lekiem przeciwhista-
minowym doustnym.
Czy pacjenci w wieku co najmniej 12 lat odno-
szg korzys¢ kliniczna z jednoczesnego stosowa-
nia GKS donosowego i leku przeciwhistamino-
wego donosowego w poréwnaniu z leczeniem
sezonowego ANN umiarkowanego i ciezkiego
kazdym z tych lekéw w monoterapii?

Aby odpowiedzie¢ na powyzsze pytania, autorzy

przeprowadzili przeglad systematyczny pismien-

nictwa az do 2016 r., obejmujacy zaréwno badania

z placebo, jak i prace obserwacyjne, opublikowane

w jezyku angielskim, znajdujgce sie w podstawo-

wych bazach naukowych. Uzyskane wyniki poddano

analizie wedtug kryteriow GRADE (http:/gdt.guide-
linedevelopment.org/app), ktére staty sie podstawa

do wyciggniecia wnioskéw i stworzenia zalecen [18].
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Monoterapia glikokortykosteroidem
donosowym czy kombinacja
glikokortykosteroidu donosowego i doustnego
leku przeciwhistaminowego?
Odpowiadajac na pytanie pierwsze, autorzy ziden-
tyfikowali zaledwie 8 badan, z ktérych tylko 5 nada-
wato sie do dalszej analizy ze wzgledu na sposéb
prezentacji danych i rodzaj uzyskanych wynikéw
(definicja punktu koncowego). Na podstawie tych
5 badan sformutowali wniosek, ze dodanie do do-
nosowych GKS lekéw przeciwhistaminowych nie
zwieksza znaczaco skutecznosci terapii sezonowe-
go ANN umiarkowanego i ciezkiego u pacjentéw
w wieku 12 lat i starszych. Jakos¢ dowodu nauko-
wego oceniono jako $rednia. Sita zalecenia zostata
przez ekspertéw oceniona jako umiarkowana. Co
ciekawe, autorzy podkreslajg, ze wielu pacjentéw
preferuje rozpoczynanie terapii ANN dwoma leka-
mi, jednak z badan klinicznych nie wynika zadna do-
datkowa korzys¢, ktéra wskazywataby na celowos¢
takiego postepowania [18]. W polskich warunkach
niezyt nosa ciezki bywa leczony wieloma lekami,
dlatego tez odpowiedz na powyzsze pytanie moze
by¢ szczegdlnie wazna dla naszych pacjentéw.

Glikokortykosteroid donosowy

czy montelukast?
W odpowiedzi na drugie pytanie udato sie odnalez¢
5 badan, ktére zakwalifikowano do dalszej analizy.
Wykazata ona, ze donosowe GKS sg istotnie sku-
teczniejsze niz montelukast sodu w sezonowym
ANN. Gtéwna miarg byta ocena wptywu terapii
na nasilenie objawéw ANN ze strony nosa. Jako$¢
danych klinicznych wspierajacych to zalecenie oce-
niono jako wysoka, a zalecenie jako silne [18]. Pyta-
nie to, a takze odpowiedz na nie sg oczywiste dla
kazdego lekarza praktyka, cho¢ czesto spotykam
sie z pytaniami dotyczacymi szczegdlnych sytuadji,
np. nietolerancji donosowych GKS lub leczenia
ANN u kobiet ciezarnych. W takich sytuacjach roz-
wigzaniem jest montelukast - lek bezpieczny, cho¢
jak wynika z metaanalizy i zalecen, zdecydowanie
mniej skuteczny niz GKS donosowe.

Kombinacja glikokortykosteroidu donosowego

i leku przeciwhistaminowego donosowego

czy monoterapia?
Pytanie trzecie sprawito ekspertom znacznie wie-
cej ktopotdw niz pytania wczesniejsze. Udato sie
znalez¢ zaledwie 5 badan klinicznych, w tym tylko
jedno, w ktérym GKS donosowy i azelastyna byty
stosowane z dwdch oddzielnych aplikatoréw do-
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nosowych. Uzyskane wyniki wskazuja na znaczaca
redukcje objawdw klinicznych ANN podczas sto-
sowania kombinacji leku przeciwhistaminowego
donosowego z GKS donosowym w poréwnaniu
z monoterapig GKS donosowym. Efektowi temu to-
warzyszy jednak znaczace zwigkszenie liczby dzia-
fan niepozadanych. Eksperci ocenili jako$¢ danych
wspierajgcych odpowiedz na zadane pytanie jako
wysoka. Sifa zalecenia zostata oceniona jako staba.
Autorzy wskazali, ze postepowanie polegajace na
stosowaniu lekéw w kombinacji w terapii ANN jest
co prawda znaczaco bardziej skuteczne niz mono-
terapia, ale wiaze sie z wyzszymi kosztami, a takze
istotnym zwiekszeniem ryzyka dziatan niepozada-
nych (gtéwnie sedacji oraz nieprzyjemnego smaku
w ustach, a takze — cho¢ w mniejszym stopniu —
krwawien z nosa). Eksperci zwracajg tez uwage, ze
typowe postepowanie kliniczne stosowane przez
wielu lekarzy polega na zaleceniu GKS donosowe-
go jako leku pierwszego wyboru w umiarkowanym
i ciezkim ANN, a w razie jego nieskutecznosci na
dodaniu do takiej terapii drugiego leku - antyhi-
staminiku donosowego. Niestety, dotychczas nie
opublikowano prac, ktére poddatyby takie poste-
powanie analizie naukowe;j.

Podsumowanie

Autorzy zalecen w podsumowaniu wskazuja, ze
celem publikacji jest zblizenie zalecen do prak-
tyki i odpowiedz na liczne pytania i watpliwosci
zgtaszane przez klinicystéw. Jedli w leczeniu se-
zonowego ANN wybieramy monoterapie, to bez
watpienia GKS donosowe bedga bardziej skuteczne
niz leki antyleukotrienowe. Jedli niezyt nosa nie jest
kontrolowany donosowymi GKS, wtedy dodanie
leku przeciwhistaminowego donosowego bedzie
wedtug autoréw skuteczniejsze niz dodanie lekéw
przeciwhistaminowych doustnych. Niemniej w ta-
kiej sytuacji nalezy sie spodziewac wiekszej liczby
dziatan niepozadanych niz podczas leczenia samym
GKS w aerozolu donosowym. Co wazne, terapia
z wyboru GKS donosowym jest réwnie skuteczna
jak jednoczesna terapia GKS donosowym i lekiem
przeciwhistaminowym doustnym. Autorzy podkre-
$laja, ze zalecenia te, oparte na przegladzie syste-
matycznym, nie dotycza leczenia samymi lekami
przeciwhistaminowymi, a takze terapii przewlekte-
go ANN, catorocznego ANN i fagodnego ANN. Za-
lecenia oparte sg na stosunkowo niewielkiej liczbie
badan. Praca podsumowuje wiele znanych i mniej
znanych badan klinicznych i co wazne - proponuje
zalecenia wsparte systemem GRADE. Mam nadzieje,
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ze

to krétkie omdéwienie zainteresuje lekarzy prak-

tykow i sktoni ich do podjecia proby wprowadzenia
powyzszych zalecen do postepowania lekarskiego.
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