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TERAPIA

Management of allergic rhinitis in children

S UMMARY

Allergic rhinitis (AR) is the most frequent chronic inflammatory (allergic)
disease in children. It significantly decreases quality of life and, if
inappropriately treated, has negative influence on children’s and adolescents’
school performance. This article presents up-to-date treatment guidelines

of AR in children, which are: education of patients and adults taking care

of them, allergen avoidance, irritating factors avoidance, pharmacotherapy
and allergen immunotherapy. According to current ARIA report (2008),
fundamental rules of the treatment of AR in children are similar to those
applied in adults, although in case of children, more emphasis is put on safety.
Nasal glicocorticosteroids (nGKS), which control all the symptoms of AR,
including eye symptoms, are still the strongest anti-inflammatory drugs used
in the treatment of this disease. Fluticasone fuorate is the latest nGKS
registered for children at school age. It is characterized by high efficacy/safety
ratio and good safety profile and tolerability in children with AR.

Alergiczny niezyt nosa (ANN) jest najczestsza przewlekia chorobg
zapalng (alergiczng) drég oddechowych dzieci. Choroba ta w istotny
sposob pogarsza jakos¢ zycia, a zle leczona wptywa niekorzystnie

na wyniki nauki dzieci i mtodziezy. W artykule oméwiono aktualne
zasady postepowania w ANN u dzieci, ktére obejmujg edukacje chorych
dzieci i ich opiekunéw, karencje alergenowg i unikanie czynnikéw
draznigcych, farmakoterapie oraz immunoterapie alergenowa. W swietle
najnowszego opracowania ARIA z 2008 roku podstawowe zasady terapii
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ANN u dzieci sg podobne do stosowanych u dorostych, choé¢ wiekszy
nacisk ktadzie sie na bezpieczenstwo. Glikokortykosteroidy donosowe
(GKSn) sa nadal najsilniejszymi lekami przeciwzapalnymi stosowanymi
w terapii ANN kontrolujgc wszystkie objawy choroby, a takze objawy
oczne. Flutykazonu furoinian jest najnowszym GKSn dostepnym dla
dzieci w wieku szkolnym. Cechuje sie wysokim wskaznikiem
efektywnosé/bezpieczenstwo oraz korzystnym profilem bezpieczenstwa
i tolerancji u dzieci chorych na ANN.

Emeryk A.: Postepowanie w alergicznym niezycie nosa u dzieci. Alergia, 2008, 3: 33-36

Epidemiologia ANN u dzieci — najnowsze dane z Europy
i z Polski

Wyniki badan epidemiologicznych przeprowadzonych w ostatnich 10 latach pokazaty, ze
alergiczny niezyt nosa (ANN) stat sie najczestszg przewlektg chorobg zapalng
(alergiczng) drég oddechowych dzieci, szczegdlnie w krajach rozwinietych (1, 2, 3). Jest
tez najczestszg postacig przewlektego niezytu nosa. W najwiekszym globalnym badaniu
epidemiologicznym, jakim byto badanie | fazy ISAAC (International Study of Asthma

and Allergies in Childhood) wykazano, ze w potowie lat 90-tych ubiegtego wieku

na alergiczny niezyt nosa i spojowek (rhinoconjunctivitis allergica) chorowato na swiecie
od 0,8 do 14,8% dzieci w wieku 6-7 lat oraz 1,4-39,7% dzieci w wieku 13-14 lat (4). Dane
dotyczace Europy i Polski z powtérzonego po ok. 6 latach badania ISSAC (lll faza), ktére
przeprowadzono w tych samych regionach zestawiono w tabeli I.

Tabela 1 Czestosc¢ wystepowania NN u dzieci zamieszkatych w réznych regionach
Europy, w tym w Polsce (ISAAC-III faza)(5).

Europa Polska (Krakéw, Poznan)

% badanej populacji % badanej populacji
Badane Niezyt nosa podejrzany P_yI!(owy Niezyt nosa podejrzany P_yl!(owy
grupy niezyt niezyt

L o alergiczny o alergiczny

dzieci nosa nosa
6-7lat |11,1-33,6 2,8-21,1 ||31,3-33,6 e
13 -14 Iat ||18,9-56,1 3,1-42,0 |[39,6-41,1 e

Na rycinie 1 przedstawiono wyniki badan wtasnych nad czestoscig wystepowania ANN

u dzieci w wieku szkolnym (8-14 lat) w Lublinie na przestrzeni lat 1995-2006 opartych

o zmodyfikowany kwestionariusz ankiety ECRHS (6).

W roku 1995 roku na alergiczny niezyt nosa sezonowy (ANNs) chorowato 5,5% dzieci,

w tym 10,0% chtopcédw i 6,3% dziewczat. Po 5 latach odsetek ten wzrost do 13,6%
(chtopcy 17,2%, dziewczeta 9,6%)(p<0,001). Po dalszych 6 latach chorobe te
stwierdzano u 14,2% badanej populacji (chtopcy 17,4% i dziewczeta 12,0%). Dane z roku
2006 byty podobne do danych z roku 2001 (p>0,05) co oznacza, ze czestosé
wystepowania ANNs w badanej populacji juz nie zwiekszyta sie w istotnie. Podobnie
wygladat trend prewalencji alergicznego niezytu nosa catorocznego (ANNC)

w analizowanym okresie czasu. Po istotnym wzroscie czestosci wystepowania tej postaci
ANN w roku 2000 w odniesieniu do roku 1995 (9,9% vs. 4,8%, p< 0,02), dane z roku
2006 (11,9%) nie roznity sie istotnie od danych z poprzedniego badania (p>0,05).
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W trzech kolejnych badaniach odsetek dzieci z ANNc byt nizszy od odsetka dzieci z ANNs

(p<0,05), co jest prawidtowoscig w tego typu badaniach. Zblizone dane dotyczace

prewalencji ANN u dzieci z Lublina (13,5-17,2% w zaleznosci od wieku i typu ANN), choé

przy zastosowaniu doktadniejszej metodologii badan stwierdzono w zakonczonym
niedawno badaniu ECAP (Epidemiologia Chordb Alergicznych w Polsce)(7).
Ciekawym zjawiskiem zaobserwowanym w badaniach wtasnych jest czestsze, niz

w poprzednich latach, wystepowanie ANN u dziewczat (p<0,02). Ten interesujacy i trudny

do wyjasnienia trend wykazali tez inni badacze (8). Nadal jest niewiele wiarygodnych
danych o wystepowaniu ANN u dzieci ponizej 6 r.z. W USA ocenia sig, ze chorobg tg
moze by¢ dotknietych ok. 4% dzieci w wieku przedszkolnym (9).
ryc. 1 Wystepowanie alergicznych niezytow
nosa (ANN) u dzieci w Lublinie w latach 1995-
2000-2006 (6).
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Wptyw choroby na jakos¢ zycia i nauke w szkole

ANN w istotny sposob pogarsza jakos¢ zycia dzieci i mtodziezy, a szczegolnie waznym
pod tym wzgledem objawem jest zatkanie nosa (10, 11).

Dzieci z ANN opuszczajg wiecej zajec szkolnych niz ich zdrowi rowiesnicy, wykazujg
cechy zmeczenia, majg zaburzenia poznawcze, stwierdza sie u nich do$¢ czesto
zaburzenia nastroju (niepokoj, depresja, rozdarcie emocjonalne), co w sumie stanowi
podstawe do rozpoznania zespotu ,poirytowanego dziecka”.

ryc. 2 Wptyw niekontrolowanego ANNp na proces uczenia sie
(wg 13, w modyfikacji wtasnej).

ZFatkanie nosa
ANNp
Zaburzoma jukosé
T

{ehrapanie)

Obnizona jakodé Obnitona Emgcrenie Zwigkszona
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krwl

v v
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Ponadto dzieci z niekontrolowanym ANN (w tym takze z pytkowym) majg zaburzenia snu
oraz w postaciach przewlektych zaburzenie funkcjonowania spotecznego (12). Choroba
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ta, szczegdlnie gdy jest nierozpoznana lub/i Zle leczona wptywa takze niekorzystnie

na wyniki nauki dzieci i mtodziezy w szkole (11, 13). Przypuszczalny mechanizm wptywu
niekontrolowanego ANNp na obnizenie zdolnosci dzieci do uczenia sie przedstawiono
na Rycinie 2. Wprawdzie sam fakt chorowania na lekkie postacie ANN nie wptywa
ujemnie na wyniki w nauce u mtodziezy, to jednak chorzy z ciezkimi objawami majg
gorsze wyniki w nauce, niz ich zdrowi réwiesnicy (-12,1, p = 0,009)(14)

Czy karencja alergenowa jest skuteczna ?

Bazg do racjonalnego postepowania w ANN jest poznanie etiologii, patogenezy

i symptomatologii tej choroby wraz z licznymi odrebnosciami szczegdlnie w prezentacji
objawow u matych dzieci. Aktualnie wyrdznia sie trzy zasadnicze drogi postepowania
u chorych na ANN (15, 16, 17):

1. edukacja chorych i opiekunéw dzieci

2. karencja alergenowg i unikanie czynnikdéw draznigcych

3. farmakoterapia

4. immunoterapia alergenowa

Alergeny roztoczy kurzu domowego sg po alergenach pytkow roslin wiatropylnych
gtébwnymi alergenami odpowiedzialnymi za wywotywanie i podtrzymywanie objawow
ANN, zwlaszcza postaci przewlektej (ANNp), co potwierdzajg najnowsze badania
epidemiologiczne (18). Stad tez od wielu lat w zaleceniach dotyczgcych postepowania

u chorych na ANNp ktadziono nacisk na karencje alergenowg skierowang przeciwko
roztoczom lub ich alergenom. Pierwsze prace podwazajgce skutecznosc¢ takiego
postepowania, a szczegolnie stosowania pokrowcdw na posciel nieprzepuszczajgcych
alergendw roztoczy u chorych na ANNp opublikowano juz przed 5 laty. Miedzy innymi
wykazano, ze stosowanie specjalnych pokrowcow przeciw-roztoczowych zmniejsza
stezenie alergenow roztoczy kurzu domowego w prébkach kurzu pobranych z materacow
t6zek chorych na ANN w odniesieniu do grupy, w ktorej pokrowcow nie zastosowano (19).
Jednakze nie pociggneto to za sobg poprawy klinicznej mierzonej natezeniem objawdéw
ANN i odpowiedzig nosa na alergen roztoczy podczas testu prowokacji nosowe;j.
Podobne wnioski wyciggneli autorzy przeglagdu systematycznego z metaanalizg 4 badan
dotyczacych skutecznosci fizycznych i chemicznych sposobdw zmniejszania stezenia
alergendw roztoczy w otoczeniu chorych na przebieg kliniczny ANN (20). Wyniki tych
badan stawiajg zatem pod znakiem zapytania sens stosowania tego rodzaju karenc;ji
roztoczowej u chorych na ANN. By¢ moze w przysztosci opracowane zostang
skuteczniejsze strategie eliminacji z otoczenia chorego lub zmniejszenia ekspozyciji
pacjenta na alergeny roztoczy, co moze by¢ wazne szczegolnie u matych dzieci.

Farmakoterapia ANN — aktualne mozliwosci

Najwazniejsze grupy lekéw stosowanych w terapii ANN wraz z ich wptywem na objawy
nosowe w warunkach naturalnej ekspozycji zestawiono w tabeli Il (16, 17, 21, 22).

W swietle najnowszego opracowania ARIA podstawowe zasady terapii ANN u dzieci sg
podobne do stosowanych u dorostych, cho¢ wiekszy nacisk ktadzie sie
na bezpieczenstwo (17). Waznymi elementami w strategii doboru okreslonych opcji
terapeutycznych u dzieci jest wiek chorego, postac i ciezko$¢ ANN, a takze akceptacja
terapii przez pacjenta oraz potencjalne wptywy niekorzystne.

tabela 2 Najwazniejsze grupy lekow stosowanych w terapii ANN wraz z ich wptywem
na objawy nosowe w warunkach naturalnej ekspozyciji

[ Objawy ANN |

Grupa lekow : NP Wyciek || Blokada Zaburzenie
Kichanie | Swiad wodnisty |[nosa Wechu

Kromony IN I+ I+ I+ - B |
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Leki antyhistaminowe || | e -+ +/- -

PO

|Leki antyhistaminowe IN ||++ H+++ ||++ H+ ||' |
|Bromek ipratropium IN ||— ||— ||++ “ “' |
|2-sympatykomimetyki IN |- - - [H+++ |+- |
?-sympatykomimetyki || ) ) + .

PO

Leki antyleukotrienowe || + + + +

PO

[Glikokortykosteroidy IN_|[+++ [t e [+++ I+ |
|Glikokortykosteroidy PO ||+++ H+++ ||+++ H+++ ||+ |
[Anty-IgE = [+ | [+ 2 |
|Roztwory soli ||+ ||+ ||+ ||+ ? “7 |

Leczenie przyczynowe

Aktualnie swoista immunoterapia alergenowa (podskoérna, podjezykowa) oraz stosowanie
przeciwciat monoklonalnych anty-IgE (u dzieci > 12 r.z.) to jedyne metody leczenia
przyczynowego w ANN. Immunoterapia alergenowa jest szczegolnie skuteczna w ANNs
(dowody kategorii A), mniej skuteczna w ANNc (dowody kategorii B)(17). Nalezy
pamietac, iz u dzieci powinna by¢ zalecana z reguty w wieku powyzej 4-5 lat (23).

Leczenie objawowe

Ma na celu zmniejszenie dolegliwosci wystepujgcych u chorych na rézne postacie ANN.
Najwieksze znaczenie w praktyce majg tutaj leki przeciwhistaminowe (LPH) Il generacji
(doustne, donosowe, dospojoéwkowe) oraz leki obkurczajgce btone sluzowg nosa (nalezy
pamietac o krotkim okresie ich stosowania).

Doustne i donosowe LPH Il generacji nadal pozostajg waznymi lekami w terapii
wiekszosci przypadkow tagodnych i umiarkowanych/ciezkich postaci alergicznego niezytu
nosa okresowego u dzieci (17), kontrolujgc gtéwne, histaminozalezne objawy choroby,
takze objawy oczne. W przewleklym niezycie nosa, szczegolnie o umiarkowanym/ciezkim
przebiegu ta grupa lekdw stanowi terapie drugiego rzutu, ustepujgc pierwszenstwa GKSn
(17).

Leki przeciwhistaminowe || generacji stosowane najczesciej w Polsce przez chorych

na ANN (cetyryzyna, lewocetyryzyna, laratatydyna, dezloratadyna, feksofenadyna,
azelastyna, emedastyna, ebastyna, lewokabastyna i inne) r6znig sie miedzy sobg
wiasciwosciami farmakokinetycznymi i farmakodynamicznymi, cho¢ wykazujg podobng
skutecznos¢ kliniczng (24, 25). LPH Il generaciji, w przeciwienstwie do LPH | generacji sg
praktycznie pozbawione dziatan sedacyjnych, cho¢ i pod wzgledem tej cechy LPH Il
generacji roznig sie miedzy sobg (np.: feksofenadyna pozbawiona jest dziatania
sedatywnego). Ten element ma szczegdlne znaczenie dla chorych uczgcych sie

i powinien by¢ brany pod uwage przy doborze okreslonego preparatu (12). Istotnym
elementem wptywajgcym na podjecie decyzji o zastosowaniu LPH |l generacji sg
ograniczenia zwigzane z rejestracjg leku w danym przedziale wiekowym.

W terapii ANN stosuje sie 3 grupy lekéw przeciwzapalnych: glikokortykosteroidy
donosowe (GKSn), kromony (najstabsze leki przeciwzapalne) oraz leki antyleukotrienowe
(u dzieci ew. montelukast)(16, 17).

GKSn sg najsilniejszymi lekami przeciwzapalnymi stosowanymi w terapii ANN,
kontrolujgc dobrze wszystkie objawy choroby, takze objawy oczne (tabela 2).
Dotychczasowe GKSn (beklometazon, flunizolid, budesonid, piro§luzan mometazonu,
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acetonid triamcinolonu, propionian flutikazonu, cyklezonid) posiadajg pewne ograniczenia
w ich stosowaniu u niektorych chorych, w tym takze u matych dzieci (26). Na przykfad
opisano niekorzystny wptyw na tempo wzrastania (oceniany metodg stadiometryczng)
dzieci z ANNc leczonych donosowo przez 12 miesiecy codzienng dawkg dwupropionianu
beklometazonu (27). Takze uzywane powszechnie dotychczas metody aplikacji GKSn
mogg powodowac dyskomfort dla chorego (wyptywanie leku z nosa lub/i sptywanie

do gardfa, gorzki smak, nieprzyjemny zapach, niewygodne uzycie aplikatora,
niejednorodnos$¢ wyzwalanych dawek, itp.)(28).

W ostatnim roku zanotowano istotny postep w terapii ANN przy pomocy GKSn u dzieci.
tgczy sie on z wprowadzeniem na rynek flutykazonu furoinian (FF), nowego GKSn
zaakceptowanego do terapii ANN Polsce u dzieci powyzej 5 lat, ale tez nowego
dozownika leku. Ta nowatorska czgstka posiada unikatowe wiasciwosci farmakologiczne.
Jest to GKSn o bardzo wysokim powinowactwie i selektywnos$ci do receptora GKS
(najwieksza z zarejestrowanych GKSn), cechuje sie dtuga retencjg tkankowg oraz bardzo
niskg (ok. 1%) biodostepnoscig catkowitg (z nosa oraz z przewodu pokarmowego)(29). Ta
ostatnia cecha jest szczegdlnie wazna w pediatrii, gdyz determinuje mozliwosc¢
wystgpienia systemowych objawdw ubocznych zwigzanych z GKS. Badania kliniczne
pokazaty, ze FF jest skuteczny wobec objawéw nosowych i ocznych spotykanych w ANN,
cechujac sie 24-godzinnym okresem dziatania, co umozliwia podawanie jeden raz

na dobe (30). Wykazuje sie tez korzystny profilem bezpieczenstwa, co udowodniono
u chorych juz = 2 roku zycia (31).

Ryc. 3 Wptyw furoinianu flutikazonu (FF) na objawy ANNs (A) i ANNc (B) u dzieci
oceniane w skali punktowej (rTNSS) (31, 32).

(A) Dzieci z ANNs (B) Dzieci z ANNc
Czas leczenia w dniach Czas leczenia w dniach
nBLi 2 3 4 5 6 7 8 9 1011 12 13 14 nBLI 4 6 B 10 12 14 16 1B 20 22 24 26 28
—4— Placebo n _IL
P11 @ -1 ‘-,i —&— Placebo
z FF 55 pg g |
E = 21 FF 55 pg
92 - \ —&— FF 110 pg o
_\\\ c —&— FF 110 pg
8 - 8 ]
H-_ e [ s
— *-._________‘__h = =4 1
.E‘_‘- -H__--\_--\-_ » E /\-\""""'h.._\_,_,.-r"""v—"'\-\.,__._
£ ) =57
54
55 pg —0.161, p=0.553"; 55 pg =0.754, p=0.003%;
110 pg —0.616, p=0.012* 110 pg —0.452 p=0.073*

Na rycinie 3 pokazano wptyw roznych dawek FF na objawy kliniczne ANN u dzieci
oceniane w systemie punktowym.

Nalezy dodac, iz FF jest aplikowany z unikatowego dozownika z systemem bocznej
aktywaciji, ktory zostat zaprojektowany zgodnie z potrzebami chorych, co w istotnym
stopniu wptywa na korzystne postrzeganie leku i poprawia compliance (33, 34).

Podsumowanie

« Alergiczny niezyt nosa u dzieci jest najczestszg przewlektg chorobg zapalng.

* Niewifasciwie leczony ANN w istotnym stopniu wptywa na uczenie sie, funkcje
poznawcze, prace i jakos¢ zycia chorego oraz jego rodziny.

« Aktualnie dostepne metody eliminacji z otoczenia chorego alergendéw roztoczy oraz
sposoby zmniejszenia ekspozycji chorych na te alergeny nie sg skuteczne
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w dtugofalowym postepowaniu u dzieci z ANN.

» Leki przeciwhistaminowe drugiej generacji oraz nowoczesne glikokortykosteroidy
donosowe sg najwazniejszymi lekami w terapii wszystkich umiarkowanych i ciezkich
postaci ANN u dzieci.

« Stosowanie LPH Il generacji pozbawionych dziatania sedatywnego moze poprawi¢
jakosc¢ zycia dzieci i mtodziezy z ANN i umozliwi¢ normalng nauke w szkole i codzienne
aktywnosci.

» Glikokortkosteroidy donosowe sg najsilniejszymi lekami przeciwzapalnymi
stosowanymi w terapii ANN kontrolujgc dobrze wszystkie objawy choroby, takze objawy
oczne.

* Flutykazonu furoinian, najnowszy glikokortykosteroid donosowy dostepny dla dzieci
w wieku szkolnym cechuje sie wysokim wskaznikiem efektywnosc/bezpieczenstwo oraz
korzystnym profilem bezpieczenstwa i tolerancji.

[
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