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B Streszczenie: Polipy nosa to owalne struktury wpuklajgce sie do $wiatta jamy nosowej. Najczesciej
powstajg w przewodzie nosowym Srodkowym, na Scianie bocznej w okolicy kosci sitowej. W patogenezie po-
lipéw znaczaca role odgrywa proces zapalny. W wyniku aktywacji komérek zapalnych — mastocytéw, limfocy-
tow oraz granulocytéw dochodzi do obrzeku btony Sluzowej, infiltracji $luzéwki przez granulocyty. Polipy nosa
czesto wspdtistniejg z przewlektym zapaleniem zatok przynosowych. Wsréd dolegliwosci zgtaszanych przez
pacjenta z polipami nosa wystepuja: uczucie niedroznosci nosa, katar, bél twarzy, uposledzony wech Iub jego
utrata, zaburzenia snu. U dzieci moze wystepowac chrapanie, mowa nosowa oraz state oddychanie przez
usta. Ze wzgledu na zapalne podtfoze choroby w leczeniu przyczynowym glikokortykosteroidy (GKS) w postaci
preparatow donosowych sg lekiem z wyboru. Dzieki miejscowej aplikacji mozliwe jest osiggniecie sukcesu
terapeutycznego przy minimalizacji ryzyka wystapienia dziatan niepozadanych. Do najczesciej uzywanych
preparatéw nalezg krople z propionianem flutykazonu, ktére znacznie lepiej penetrujg do przewodu nosowego
$rodkowego w poréwnaniu z GKS w postaci aerozolu. Zawiesina donosowa moze by¢ stosowana w leczeniu
skojarzonym z antybiotykami w przypadku infekcji bakteryjnej, a takze tacznie z lekami przeciwwirusowymi.
Stowa kluczowe: polipy nosa, epidemiologia, leczenie, propionian flutykazonu.

B Abstract: Nasal polyps are ovoid structures that protrude into the light of the nasal cavity. The most com-
mon location of nasal polyps formation is the meatus medius in the lateral wall, next to the ethmoidal bone.
In the pathogenesis of nasal polyps infamation plays crucial role. As a result of inflammatory cells activations
— mastocytes, lymphocytes and granculocytes — the mucus membrane is swollen and infiltrated by granulo-
cytes. Nasal polyps often coexist with chronic rhinosinusitis, facial pain, impaired or lost sense of smell, sleep
disorder. Pateints suffering from nasal polyps often complains about nasal obstruction, nasal discharge. Due
to inflammatory character of the disease nasal drops with glucocorticoids are the drug of choice. Thanks to
the local application, it is possible to achieve therapeutic success with side effects reduced to almost mini-
mum. One of the most commonly used drugs is fluticasone propioniate which as a suspension penetrate to
the meatus medius much better than nasal spray glucocorticoides. Fluticasone propionate can be also used
in combination with antibacterial or antiviral drugs during respiratory tract infection. Key words: nasal polyps,
epidemiology, treatment, fluticasone propionate.

B Epidemiologia cuje sie, ze polipy nosa dotyczg 2-5% popu-
W odrdznieniu od niezytu nosa, ktéry dotyczy, lacji [2]. Wystepowanie polipow, a takze ich
zaleznie od populacji, od kilkunastu do nawet  charakter histopatologiczny jest zréznicowany
kilkudziesieciu procent pacjentéw [1], polipy ~ w obrebie populacji zamieszkujgcych rézne
nosa wystepuja zdecydowanie rzadziej. Sza-  regiony. W krajach europejskich i tzw. kra-
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jach zachodnich dominujg polipy z naciekiem
eozynofilowym, podczas gdy w populacjach
zamieszkujacych kraje azjatyckie, polipy majg
gtéwnie charakter neutrofilowy.

Podobnie jak w przypadku przewlektego
niezytu nosa oraz alergicznego niezytu nosa,
takze w przypadkach wystepowania polipdw
nosa dochodzi do znacznego upo$ledzania
komfortu oddychania i znaczacego obnizenia
jakosci zycia. Wynika to gtéwnie z koniecz-
nosci oddychania przez usta, zaburzen snu
i zwigzanego z tym zmeczenia oraz skfonno-
$ci do podsypiania w ciggu dnia, rozdraznie-
nia i obnizenia funkcji kognitywnych.

B Anatomia jamy nosowej

Jama nosowa stanowi poczatkowy odcinek
gornych drég oddechowych. Od przodu ogra-
niczona jest przez nozdrza przednie, nato-
miast poprzez nozdrza tylne taczy sie z jama
nosowo-gardtowa. Sciane dolng jamy noso-
we] buduje ko$¢ podniebienna oraz wyro-
stek podniebienny szczeki, Sciane gérng za$
tworzg koS¢ czotowa, klinowa i sitowa. Prze-
groda nosowa, bedaca jednocze$nie $ciang
przysrodkowg, dzieli jame nosowg na dwie
potowy. Na $cianie bocznej kazdej z jam wy-
stepujg matzowiny nosowe (dolna, Srodkowa,
gbrna), ponizej ktérych znajduja sie przewody
nosowe — dolny, srodkowy, gérny. Do przewo-
du nosowego $rodkowego majg ujscie zatoki
— czofowa i szczekowa oraz przednie i $rodko-
we komorki sitowe [3].

Natomiast w okolicy matzowiny gérnej
znajduje sie nabfonek wechowy, odpowie-
dzialny za odbieranie bodzcéw zapachowych.
Poza okolicag wechowg zaréwno jama noso-
wa, jak i zatoki przynosowe wyscielone sg
nabtonkiem wielorzedowym migawkowym,
zawierajagcym liczne komorki kubkowe [4].
Jama nosowa unaczyniona jest przez tetnice
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sitowg przednig i tylng, bedace odgatezienia-
mi tetnicy ocznej, a takze przez tetnice kli-
nowo-podniebienng, odchodzacg od tetnicy
szczekowe).

B Patogeneza polipéw nosa

Polipami nosa nazywamy fagodny przerost
btony Sluzowej jamy nosowej, ktéry powstaje
na tle toczacego sie procesu zapalnego. Do-
chodzi do znacznego obrzeku $luzéwki, na-
gromadzenia komdrek zapalnych, tkanki tacz-
nej oraz przerostu i nadprodukcji gruczotow.
W efekcie prowadzi to do powstania owal-
nych struktur, wpuklajacych sie do $wiatfa
jamy nosowej, ktére ograniczajg jej droznosc,
a nawet prowadzg do catkowitej niedroznosci
w przypadku duzych polipdw. Najczesciej po-
lipy nosa wystepujg na $cianie bocznej jamy
nosowej, w okolicy blaszki kosci sitowe;.

Nalezy jednak zauwazyc, ze etiologia poli-
poéw nosa nie jest jednorodna, z tego powodu
nie nalezy traktowac polipdw nosa jako jed-
nolitej jednostki chorobowej, a jako rezultat
toczacych sie réznych proceséw patofizjolo-
gicznych. Do najczestszych przyczyn powsta-
nia polipdw nosa zaliczamy:

* infekcje

e choroby alergiczne

e zaburzenia odpornosci

* choroby genetyczne, takie jak: mukowi-
scydoza

e zespot Kartagenera oraz dysfunkcje auto-
nomiczne.

Polipy nosa na podtozu infekcyjnym po-
wstajg najczesciej] w wyniku zakazenia: pa-
ciorkowcami  B-hemolizujgcymi,  Staphylo-
coccus aureus, Streptococcus pneumoniae,
Haemophilus influenzae. Nalezy zauwazyc,
iz w polipach poinfekcyjnych dochodzi do in-
filtracji bfony $luzowej przez neutrofile, a nie
eozynofile — jak ma to miejsce w przypadku
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etiologii alergicznej. Mimo poczatkowych
przypuszczen nie udato sie udowodnié zwigz-
ku infekcji wirusowych z powstawaniem po-
lipow [5].

Jak juz wspomniano, w przebiegu choréb
alergicznych dochodzi do znacznego wzro-
stu liczby eozynofili w btonie $luzowej poli-
pa nosa. Infiltracja eozynofilami jest wieksza
w przypadku polipdw z towarzyszacg nieto-
lerancjg kwasu acetylosalicylowego (ASA) niz
polipdw zwigzanych z wystepowaniem astmy,
co powoduje, iz sama nietolerancja ASA wy-
daje sie by¢ niekorzystnym czynnikiem pro-
gnostycznym polipéw nosa [6].

Cho¢ jak dotad nie ma jednoznacznych
czynnikow patogenezy polipdw nosowych,
obecnie uwaza sie, iz u podstawy powsta-
wania polipéw znajduje sie wystepowanie
przewlektego procesu zapalnego. W patome-
chanizmie zapalenia biorg udziat zaréwno ko-
morki nabtonkowe, fibroblasty, jak i komorki
zapalne, takie jak mastocyty, limfocyty Th2
oraz eozynofile, ktérym przypisuje sie szcze-
golng role, gdyz dominujg w naciekach zapal-
nych wiekszosci polipdw. Uwalniane sg liczne
czynniki chemotaktyczne oraz interleukiny,
ktore wptywajg na czas przezycia eozynofildw
i zwiekszajg ich penetracje tkankowg. Uwa-
za sie, iz kluczowa interleuking biorgcg udziat
w polipogenezie jest IL-5, IL-17A oraz eotak-
syna-2 [7,8,9].

B Objawy polipéw nosa
Do najczesciej zgtaszanych objawéw polipdw
nosa zaliczamy:
* uczucie niedrozno$ci nosa
*  bol gtowy lub twarzy
* Uuczucie rozpierania.

Zaburzeniom drozno$ci nosa zazwyczaj
towarzyszg zaburzenia snu oraz zwigzane
Z nimi obnizenie funkcji poznawczych, nastro-
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ju i znaczne obnizenie jakosci zycia. Czesto
wystepujg zaburzenia wechu, az do catkowi-
tej utraty rozrézniania bodzcow wechowych.

Charakterystyczna jest obecno$¢ kataru
— przedniego badz tylnego, ktdry najczescie]
okre$lany jest przez pacjentow jako ciagte
splywanie wydzieliny po tylnej $cianie gardta.
U dzieci moze pojawic sie chrapanie w czasie
shu, mowa nosowa oraz ciggfe oddychanie
przez usta [14].

B Zastosowanie i wyniki badan skutecznosci
GKS w leczeniu polipow nosa

Ze wzgledu na omdwiony wczesniej za-
palny charakter procesu polipogenezy uwaza
sie obecnie, iz podstawg leczenia polipow
nosa powinna by¢ terapia przyczynowa — za-
stosowanie glikokortykosteroidéw (GKS), kto-
re dzieki swym wtasciwosciom przeciwzapal-
nym hamujg rozwdj polipdw. Przeciwzapalne
wiasciwosci GKS wynikajg z ich oddziaty-
wania z jadrowymi procesami transkrypciji.
W wyniku przytaczenia GKS do swoistego,
cytoplazmatycznego receptora (GR) powstaje
kompleks GKS-GR, ktéry w wyniku procesu
transrepresji  hamuje transkrypcje czynni-
ka NFB. W wyniku inhibicji NFB dochodzi
do bezposredniego zablokowania ekspresji
gendéw dla TNFa, IL-1, IL-8 oraz czasteczki
adhezyjnej ICAM-1, ktére sg gtéwnymi czyn-
nikami odpowiedzialnymi za rozw¢j reakcji
zapalnej [10].

Ze wzgledu na ogdlnoustrojowe dziatanie
doustnych GKS, wigzace sie czesto z wysta-
pieniem dziatan niepozadanych, obecnie pre-
ferowanymi sg GKS donosowe, ktére wyka-
zujg wysoka skuteczno$¢ w leczeniu polipow
nosa bez jednoczasowego dziatania systemo-
wego. Wynika to przede wszystkim z miej-
scowej aplikacji preparatu, co pozwala na
stosowanie niewielkich dawek. Takze farma-
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kokinetyka obecnie uzywanych donosowych
GKS (furoinian mometazonu, propionian flu-
tykazonu, cyklezonid, furoinian flutykazonu)
charakteryzuje sie minimalng biodostepno-
Scig ogdlnoustrojowg, ktéra wynosi ponizej
1%, co minimalizuje ryzyko systemowych
dziatan niepozadanych. Do najczesciej zgta-
szanych dziatan niepozadanych preparatow
donosowych nalezg dolegliwo$ci miejscowe,
takie jak: krwawienia z nosa, podraznienie
gardfa, wysuszenie $luzéwek nosa, piecze-
nie, drapanie w nosie. Jednak wykazano, iz
wiekszo$¢ z nich (poza krwawieniami z nosa)
wystepowata z takg samag czestoscig w grupie
otrzymujacej placebo. W zwigzku z tym uwa-
7a sie, ze za wiekszo$¢ miejscowych dziatan
niepozadanych donosowych GKS odpowiada
nieprawidtowe podanie leku, np. bezposred-
nia aplikacja na przegrode badz mechaniczny
uraz w czasie podawania. Czestos¢ wyste-
powania krwawien z nosa byta nieznacznie
wieksza w pordwnaniu z grupg otrzymuja-
cg placebo, jednakze wiekszo$¢ z nich byta
przejSciowa oraz miafa tagodny charakter.
W badaniach nie wykazano takze zwigz-
ku miedzy podawaniem donosowych GKS
w zalecanych dawkach a zahamowaniem osi
podwzgdrzowo-przysadkowej, zaburzeniami
wzrostu u dzieci czy zmniejszeniem masy
kostnej [11].

Ze wzgledu na przyczynowy charakter le-
czenia donosowe GKS znajdujag zastosowanie
zardwno u pacjentéw niekwalifikowanych do
polipektomii, jak tez jako metoda w profilak-
tyce przed- i pooperacyjnej [12].

Obecnie na rynku wystepuja dwie posta-
ci donosowych GKS — preparaty w aerozolu
oraz krople. Jednak preparaty w aerozolu nie
penetrujg wystarczajaco dobrze do przewodu
nosowego Srodkowego, gdzie najczesciej po-
wstajg polipy. Z tego wzgledu zastosowanie
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w leczeniu polipdw nosa znajdujg tylko kro-
ple, w przypadku ktérych nie wystepujg po-
dobne ograniczenia [13].

/godnie z najnowszymi zaleceniami Eu-
ropejskich Wytycznych na temat Zapalenia
Zatok Przynosowych i Polipéw Nosa 2012
(EPOS 20012), opracowanych zgodnie
z metodologig medycyny opartej na dowo-
dach (EBM - Evidence Based Medicine),
w przypadkach przewlektego zapalenia zatok
przynosowych z polipami nosa definiowa-
nego jako: wystepowanie niedroznosci nosa
lub kataru (przedniego badz tylnego) oraz co
najmniej jednej sposréd nastepujgcych dole-
gliwosci: bdl lub uczucie rozpierania twarzy,
upo$ledzony wech lub jego utrata, utrzymy-
wanie sie objawow przez 12 lub wiecej ty-
godni oraz stwierdzenie w badaniu endosko-
powym obustronnego wystepowania polipdw
nosa w przewodzie nosowym S$rodkowym,
GSK uzyskaly site rekomendacji A (poparcie
dowodami | kategorii) i poziom istotnosci la
(dowody na podstawie metaanalizy kontrolo-
wanych badan randomizowanych).

EPOS 2012 zaleca w schemacie leczenia
dorostych w POZ:

* Wykonanie rynoskopii przedniej, jesli nie-
dostepne jest wykonanie badania endo-
skopowego jam nosa. Jednoczes$nie nie
jest zalecane wykonywania badania TK/
/RTG.

e Zastosowanie GKS donosowych oraz ptuka-
nie jam nosa roztworem soli fizjologicznej.

e Ponowng ocene po 4 tygodniach i w za-
leznosci od wynikéw leczenia jego kon-
tynuowanie, jesli stwierdzono poprawe,
lub skierowanie pacjenta do laryngologa,
gdy nie stwierdzono poprawy.

Jesli mozliwe jest wykonanie endoskopii jam

nosa, zalecane jest dla lekarzy laryngologow

postepowanie zgodne ze schematem leczenie
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PZZP z polipami lub polipdw nosa i obejmu-

jace:

e W przypadku zmian tagodnych (VAS 0-3)
i umiarkowanych (VAS >3-7): zastoso-
wanie GKS donosowych z oceng zmian
po 3 miesigcach.

e Jesli stwierdzona jest poprawa, zaleca sie
kontynuowanie leczenia i ponowng oceng
po 6 miesigcach.

e W przypadku braku poprawy zalecane
jest wykonanie TK i leczenie operacyjne,
po ktérym pacjent stosuje ptukanie jam
nosa roztworem soli fizjologicznej i przyj-
muje GKS donosowo. Ponadto mozliwe
jest wtaczenie, w okresie pooperacyjnym,
GKS doustnych oraz antybiotykoterapii
dtugoterminowe;.

Jesli rozwazane jest leczenie chirurgiczne,
pacjenta nalezy skierowac do laryngologa.

Kazdorazowo trzeba takze uzyska¢ od
pacjenta informacje dotyczace alergii oraz
rozwazy¢ inne stany kliniczne, ktérych stwier-
dzenie wymaga pilnej diagnostyki i podjecia
wiasciwego leczenia. Inne rozpoznania do
rozwazenia obejmujg: objawy jednostronne,
krwawienie z nosa, zasychanie wydzieliny,
nieprzyjemny zapach z nosa, obrzek i/lub za-
czerwienienie powiek, przemieszczenie lub
zaburzenie ruchomosci gatki ocznej, upo$le-
dzenie widzenia, w tym widzenie podwdjne,
objawy zapalenia opon mézgowo-rdzeniowych
i inne objawy neurologiczne, silny bdl gtowy
w okolicy czotowe] oraz obrzek tkanek miek-
kich okolicy czota.

Jak wspomniano powyzej, GKS w postaci
aerozoli moge niedostatecznie penetrowac do
podstawy polipa, stad w leczeniu najbardziej
skuteczne sg preparaty w postaci kropli. Jed-
nym z GKS, ktory jest dostepny w postaci kro-
pli, to propionian flutykazonu.

gabinetprywatny.com.pl

Propionian flutykazonu w leczeniu poli-
pow nosa
Propionian flutykazonu dostepny jest na kra-
jowym rynku farmaceutycznym w postaci
aerozolu, ktéry ma zastosowanie w leczeniu
alergicznego niezytu nosa [1] oraz kropli (za-
wiesina) do nosa, ktoére stosuje sie w leczeniu
polipdw nosa i zwigzanej z ich obecnoscig
obturacji przewoddéw nosowych. Lek jest kon-
fekcjonowany w postaci plastykowych pojem-
nikéw do jednorazowego uzycia. Pojedyncze
opakowanie zawiera ilo$¢ leku (400 ug), ktérg
pacjent aplikuje do obu otworéw nosowych.
Zawiesina podawana jest na bftone $luzowa
nosa, po uprzednim przyjeciu przez pacjenta
odpowiedniej pozycji — zapewniajacej wia-
Sciwg penetracje leku. Donosowa zawiesina
zawierajgca mikronizowany propionian fluty-
kazonu moze by¢ stosowana u dorostych oraz
mtodziezy od 16. r.z.

Podstawg skutecznosci leczenia jest sys-
tematyczne stosowanie. Okres leczenia powi-
nien wynosi¢ kilka tygodni, jednakze jesli do-
legliwosci nie ustepujg po okresie 4-6 tygodni,
nalezy rozwazy¢ inne opcje terapeutyczne.

W przypadku wspdtistniejagcego zakazenia
drég oddechowych trzeba zastosowaé odpo-
wiednie leczenie przeciwbakteryjne [15] lub
przeciwwirusowe, zaleznie od podejrzewanej
lub potwierdzonej laboratoryjnie etiologii, jed-
noczesnie nie ma wskazan do zaprzestania
stosowania propionianu flutykazonu. W przy-
padku przyjmowania przez pacjenta rytonawi-
ru — lek przeciwretrowirusowy stosowany do
leczenia skojarzonego z lekami przeciwretro-
wirusowymi u pacjentéw zakazonych HIV-1
— moze dochodzi¢ do znacznego zwigkszenia
stezenia propionianu flutykazonu w osoczu.

Nalezy uwzgledni¢ mozliwe interakcje leku.
Przy stosowaniu propionianu flutykazonu z in-
nymi silnymi inhibitorami izoformy CYP3A cyto-
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chromu P450 moze dochodzi¢ do wystgpienia
ogoblnoustrojowych dziatah niepozadanych.

B Podsumowanie

Podsumowuijac, nalezy zaznaczy¢, iz polipy nosa
nalezg do chordb polietiologicznych, co moze sie
wigzac ze zréznicowang odpowiedzig na leczenie
w zaleznosci od etiologii. Ze wzgledu na zapalne
podfoze powstania polipéw obecnie uwaza sie,
iz w pierwszej kolejnosci nalezy podjaé leczenie
zachowawcze — preparatami GKS, ktére stano-
wig w tym przypadku leczenie przyczynowe. Do-
piero niepowodzenie terapii badZz nawrotowosé
jest wskazaniem do interwencji chirurgiczne;
i usuniecia polipdw drogg endoskopii.
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WSPARCIE DIAGNOSTYCZNE

w rozpoznawaniu schorzen z autoimmunizacja

Monografia poswiecona zagadnieniom zwigzanym z rozpozna-
waniem schorzen z autoimmunizacja. W publikacji zostaty wy-
brane najczestsze problemy, z ktérymi lekarz i diagnosta spoty-
ka sie na co dzier w swojej praktyce zawodowe;.

rof
Praca Zbiorowa pod redakcja P
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SCHORZEN,

Pierwsza cze$¢ zawiera teoretyczne aspekty autoimmuniza-
(ji, zas w dalszej czesci prezentujemy praktyczne rozwigzania,
w postaci specyficznych testéw przydatnych w diagnozowaniu
odczynéw autoimmunizagji.

Mamy nadzieje, ze ksigzka okaze sie wsparciem diagnostycz-
nym dla klinicystéw i analitykdw klinicznych w rozpoznawaniu
patologii odpowiedzi ustroju, w kierunku autoimmunizacji.
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