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Nosies uzgulimas

® Nosies uzgulimas vienas iS dazniausiy simptomuy, kuris
bldingas daugeliui susirgimuy.

& Nosies uzgulimas — simptomas, o ne diagnozé.

& Nosies uzgulimg galima jvertinti:

1. Objektyviai: nosies ertmés anatomija, kvépavimo per nosj
jvertinimas (RM, ARM, PNIF — peak nasal inspiratory flow/
maksimalus jkvépiamo oro srauto kiekis)
2. Subjektyvial: kvépavimas per nosj jvertinamas naudojant
nosies obstrukcijos vizualine analogine skale (NO-VAS).



Nosies uzgulimas

e Tiek subjektyvis, tiek objektyvls nosies
uzgulimo jvertinimo jrankiai daugiau naudojami
moksliniams tyrimams jvertinti, taCiau juos atlikti
reikty pries kiekvieng chirurgine intervencijg, nes
Iki 30% pacienty skundziasi, kad nepatenkinti
operacijos rezultatais.



Nosies uzgulimas

& Norint nustatyti nosies uzgulimo priezastj reikalinga detali
ligonio apklausa, nosies isores ir ertmes apziura:

- medikamenty naudojimas, buvusios nosies traumos ir
operacijos, alerginés reakcijos, vid. ausies buklé
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Neoplasms Inflammatory
Benign Rhinosinusi
Juvenile nasopharyngeal angiofibroma (JINA) MNasal polyposis
Hemangioma Qamtar’e Triad/A cnirin Qancitivite Triad

Dermoid

Papilloma

Neurofibroma )

Nasal osteoma

Benign salivary nd tumor (NARES)
Rhinophyma ral)

Malignant
Esthesioneuro oma
Malignant vary gland neoplasm

denocarcinoma Swyphilis
Lymphoma Human Immune Deficiency Vir
Mucosal melanoma Nasal vestibulitis
Squamous cell carcinoma
Sarcoma

Verrucous carcinoma
Metastatic lesion

Congenital/Anatomic Trauma

Choanal atresia Synechiae

Adenoid hypertrophy Facial nerve paralysis

MNaso-septal deviation Overaggressive ostecotomics

MNasal tip ptosis Post rhinoplasty nasal valve narrowing
Internal/external nasal valve incompetence Empty nose syndrome (complete turbinate resection)
Septal perforation Cocaine abuse

Concha bullosa Septal perforations

Cystic Fibrosis
Ciliary Dysmotility

Medication Svstemic

Anti-thyroid medications Wegener’s granulomatosis
Birth control pills Sarcoidosis

Estrogen replacements Midline lethal granuloma
Hypertensive medications Rhinoscleroma

Calcium channel blockers Histiocytosis X
Beta blockers Fuberculosis

Neurogeni Other
Encephalocele Nasal foreign body
Glioma Hypothyroidism
CSF leak Pregnancy

Obesity




Nosies uzgulimas

e Anatominés nosies uzgulimo priezastis
otorinolaringologas gali iSspresti pats, uzdegiminés
Kilmés nosies uzgulimo gydyme reikalinga specialisty
komanda




. Leétinis rinosinusitas + nosies polipai

e Nosies polipozeé (NP) —léting, infekciné- alerginé
nosies ir prienosiniy anciy gleivinés liga,
pasireiskianti nosies gleivinés uzdegiminiais,
hiperplastiniais pakitimais.

& Apie 2-4% zmoniy turi Sig patologija.

e NL-21
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. Leétinis rinosinusitas + nosies polipai

Rinosinusitas == Nosies polipai
Eozinofilinis uzdegimas

Neutrofilinis uzdegimas L :
- Eozinofilal + Eozinofilinis LRS

Neeozinofilinis LRS



Letinis rinosinusitas + nosies polipal

Genetiné
kilmeé

Ciliarine
diskinezija
40%

Aspirino
netolerancija
36-96%

polipal

Cistine fibroze
Vaikams 10%
Suaugusiems 50%

Suaugusiy
bronchiné astma

7%

Alerginis
grybelinis
sinusitas 66-100 %




Letinis rinosinusitas + nosies polipai

Aspirino
netolerancii=
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Genetiné =+  superalergenai

kilmeé

Alerginis
grybelinis
sinusitas 66-100 %

superantigenai
« Cistine fibroze
‘/aikams 10%

Suaugusiems 50%



Létinis rinosinusitas + nosies polipai Laa

Patofiziologija

e Priezastis neaiski, taCiau uzdegiminiai pokyciai
polipuose placiai aprasyti.

& Polipai sudaryti IS edemisko puraus

jungiamojo audinio, plazminiy,
uzdegiminiy lgsteliy, liauky, kapiliary.
Pavirsius padengtas daugiasluoksniu virpamuoju
epiteliu.

® Nosies polipams budinga:|eozinofiline infiltracija
(iki 90% atvejy), uzdegimas nosies gleivingje ir
polikloniniy IgE gamyba.
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Patofiziologija

e Bags of inflammatory cells in water

& KinieCiy polipuose zymiai maziau aktyvuoty
eozinofily.
& LRS+NP lyginant su LRS ir sveikais pasizymi
plazminiy lgsteliy sk, T limfocity sk. ir jy

aktyvumas, ., T supresoriy,” putliyjy lasteliy,

neutrofily, monocity ir fibroblasty. 1/ IL5-

pagrindinis eozinofily aktyvatorius, ©* 1L3,13,
RANTES citokinas, eotaxin- atsakingi uz
eozinofily chemotaks;j ir judéjimg polipy viduje.

& Sgveika tarp skirtingy adheziniy molekuliy esanciy ant
eozinofily ir krg. endotelio Igsteliy sglygoja eozinofily ekstravazacijg j polipus.
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Patofiziologija
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-3 V' eozinofily che

& Sgveika tarp skirtingy adheziniy molekuliy esant™
eozinofily ir krg. endotelio Igsteliy sglygoja eozinofily ekstravazacijg j polipus.
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Patofiziologija L\ le

e Daug hipoteziy — nei viena visuotinai pripazinta

& Dabartinés zinios nepalaiko teorijos, kad AR ir
LRS+NP yra susije priezastiniai rySiais nors abu
susirgimai charakterizuojami putliyjy lasteliy

deg

ranuliacija, IgE , citokiny sgvaika, eozinofiliniu

uzdegimu.q

& Letiné infekcija

®A
®E
®A

erginis grybelinis sinusitas
nitelio vientisumo patologija

nlinkos faktoriai, uzterStumas.

1. Claus Bachert. Evidence-Based Management of Nasal Polyposis by Intranasal Corticosteroids:From the Cause to the
Clinic. Int Arch Allergy Immunol 2011;155:309-321
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Patofiziologija

& S.aureus enterotoksiny superantigeny rysys su LRS+NP

& Argumentai:

1. Sergantiems nosies polipoze daugiau nei 60% atvejy vidurinéje
landoje randami s.aureus.

2. S. aureus sekretuoja enterotoksinus (SAEs) — superantigenus,
kurie sglygoja T limf. suaktyvinimg, IL-4,5,13, eotoksiny gamyba,
kas sglygoja eozinofilinj uzdegimg ir IgE AK pries SAEs atsiradima.
3. Pacienty polipy audinyje, kuriame yra IgE AK pries SAEs
yra sutrikusi leukotrieny sinteze.

4. Eksperimentiskal jrodyta, kad stimuliuojant audinius SAES,
gauta zymiai ryskesné putliyjy lgsteliy degranuliacija ir citokiny
gamyba.



Letinis rinosinusitas + nosies polipal

Patofiziologija

& Alerginis grybelinis sinusitas

& Argumentai:

1. Eozinofilinio uzdegimo taikinys gleivinés pavirsSiuje esantys
grybeliniai antigenal
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- Létinis rinosinusitas + nosies polipai

& Tipiné anamnezé:
» persalimo simptomai trunkantys ménesius ar metus.
» nosies uzgulimas ir iISskyros — vyraujantys simptomai.

& Ligal progresuojant:
» uoslés susilpnéjimas ar isnykimas.
» spaudimo, pilnumo jausmo nosies srityje atsiradimas

& Uoslés isnykimas — tipinis nosies polipozés simptomas
LRS nebldingas simptomas
» pagal uoslés pokycius galima spresti apie ligos trukme ir eiga.

® LRS susijes su galvos ir veido skausmais
» LRS+NP retai bina skaumas, nepaisant to, kad
dazniausiai visi sinusai bina uzpildyti ir uzteme.



Létinis rinosinusitas + nosies polipai K@@
Diagnostika NN

& Sinusy KT

& MBR jtariant plitimg | gretimas struktlras arba esant
vienpusiam procesuli




Letinis rinosinusitas + nosies polipai

Diagnostika

& Endoskopiné polipy dydzio nustatymo sistema

Rezultatas DesSiné Kaire
0) Néra polipy
1 Polipai neiSeina uz vidurinés kriauklés riby
2 Polipai uz vidurinés kriauklés riby (siekia apatine
kriaukle ar medialiau vid. kriauklés
3 Polipai pilnai obturuoja nosies landg
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Diagnostika

& Sinusy KT jvertinimo sistema Lund - Mackay
Sinus system Left Right
Maxillary (0,1,2)
Anterior ethmoid (0,1,2)
Posterior ethmoid (0.1,2)
Sphenoid (0,1.2)

Frontal (0.1.2)

Osteomeatal complex (0 or 2 only)*

Total

0 = néra gleivinés pakitimy
1 = dalinis sinuso uztemimas
2 = pilnas uztemimas
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1. Klausimas

e Pagrindinial nosies polipozées gydymo tikslai:
1. nosies polipy ir rinito simptomy pasalinimas,

2. kvépavimo pro nosj ir uoslés atstatymas,

3. nosies polipy recidyvy prevencija,

4. visl ISvardyti tikslal
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Gydymas

e Pagrindinial nosies polipozes gydymo tikslai:

> nosies polipy ir rinito simptomy pasalinimas.

> Kvépavimo pro nosj ir uoslés atstatymas.

> nosies polipy recidyvy prevencija.
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2.Klausimas

& LRS + NP pagrindinis gydymas
1. INS didesném dozém + per OS GK trum. kursas + operacija
2. Operacija + INS

3. INS =400 pg/d + per OS GK trum. kursas. Néra efekto —
operacija + INS =2 400ug/d + per OS GK trum. kursas

4. INS 200ug/d + operacija + INS 200ug/d
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Gydymas

e Pagrindinis NP gydymo susitarimas:
pradinis gydymas — medikamentinisg

Kyla gin€as: NP geriausiai gydoma derinant chirurginj ir
medikamentinj gydyma! Chirurginis gydymas optimizuoja
vaisty patekimg / uzdegimg vietg!

1. T.M. Onerci and B.J. Ferguson (eds.), Nasal Polyposis. Springer-Verlag Berlin Heidelberg 2010
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'Y Gydymas

Intranazalinial steroidail kaip pirmo
pasirinkimo ?

1. T.M. Onerci and B.J. Ferguson (eds.), Nasal Polyposis. Springer-Verlag Berlin Heidelberg 2010
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NP konservatyvus gydymas

& Gliuokortikosteroidai (GKS)
Sistemiskai veikiantys (SGKS)
Vietiskal veikiantys ( vGKS )

e Antihistamininial preparatai

& Antibiotikal
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NP konservatyvus gydymas

& Gliuokortikosteroidal (GKS)

& Visuotinal pripazinti kaip pirmo pasirinkimo
medikamental gydant LRS+NP
& Skiriasi NP etiologija — skirtingas GKS povelkis

Polyp type Mucous quality

—

Viscous, eosinophilic,
and difficult to aspirate

Eosinophilic mucin nasal
polyps

Infectious Purulent

Unilateral polyps without
secretions including antral
choanal polyp

Absent

Absent

Bilateral polyps without
secretions

Estimated incidence
in Croatia (%)

Polyp appearance and
associations

Steroid
responsiveness
Allergic fungal; or asthma

association

Bacterial Moderate

Solitary polyps without
mucous

[Low to absent

Translucent nasal polyps

R. Mladina and B.J. Ferguson. Nasal Polyposis. 2010.
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& Gliuokortik

® Visuotina
medikamen
& Skiriasi N KIS

- . ; Steroid
|ntl’aﬂa2allnlal Ster0|da| responsiveness

kaip pirmo pasirinkimo ?

Polyp type

Eosinophilic mucin nasal
polyps

Infectious

. Moderate

Low to absent
) Hich
Al "
1
-

Unilateral polyps without
secretions including antral
choanal polyp

Bilateral polyps without
secretions

R. Mladina and B.J. Ferguson. Nasal Polyposis. 2010.
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NP konservatyvus gydymas

& Gliuokortikosteroidai (GKS)

» | eozinofily infiltracijg ir jy aktyvumag, apoptoze,
citokiny, kity aktyviy mediatoriy iSsiskyrimg nosies
gleivingje ir polipuose, stabilizuoja putliyjy Igsteliy
membranas, aktyvuoja gliukokortikoidy receptorius
Ir kt.
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NP konservatyvus gydymas

& Intranazalinial steroidai (INS)

& Efektingiausi pirmo pasirinkimo vaistai 1,2 laipsnio
NP gydyme.

& EPOS 2007m dokumente 12 is 16 randomizuotuy,
placebo kontroliuoty studijy jrodé INS teigiama
poveikj | NP: sumazéjo nusiskundimy skaicius (ypac
nosies uzgulimas, pageréjo kvépavimas). Poveikis |
uosle ir polipy dyd; skirtingas tarp studijy rezultaty.

® Naudojo “x didesnes dozes nei gydant AR.
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NP konservatyvus gydymas

® Intranazaliniail steroidai (INS)

& Sumazina FESS reikalingumag (iki 50%).

& Apibendrinus keletg studijy naudojant MF 200ug 2x nosies
ISskyry sumazéjo ir pagerejo PNIF jau 2-3 parg, nosies
uzgulimas 3-3, sekrecija j nosiarykle sumazéjo 5-3, uoslé
pageréjo 13-3 para.

& Purskiami ar lasy forma”? Praktikoje efektingesni lasai, esant
sunkesnei ligos formai.

& Tinkamas jy naudojimas pagerina veikimo efektingumg ir
sumazina pasalinio poveikio tikimybe. \
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NP konservatyvus gydymas

& Intranazalinial steroidai (INS)

lengva ligos eiga (VAS 0-4)  vidutiné ligos eiga (VAS 5-7)

Intranazaliai 200 - 800 g parai

e pradéti nuo aerozoliy e pradéti nuo lasy

e kontrolé po 3 mén. e kontrol¢ po 3 mén.

(Seimos gyd. po 4 sav., jei néra

efekto) e polipams mazéjant skiriami

aerozolial
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NP konservatyvus gydymas

& Intranazaliniail steroidai (INS) po FESS

® Dauguma studijy jrodo, kad pooperaciniame laikotarpyje
naudojami INS statistiSkai patikimai prailgina laikg tarp NP
recidyvy, taip pat sumazina pacienty nusiskundimus dél
nosies uzgulimo ir nosies iSskyry.

& Keletas studijy po 1m tyrimo negavo patikimo skirtumo tarp
pacienty grupiy gavusiy INS ir placebo. Atkrytis sieké 48%
(28% polipy recidyvas zitrint endoskopiskai, 20%- islike ligos
simptomai) )

Jrodymas, kad NP yra multipriezastinis susirgimas ir

reikalaujantis agresyvesnés pooperacinés prieziliros

1. Int Arch Allergy Immunol 2011;155:309-321
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NP konservatyvus gydymas

& Peroralinial gliukokortikoidai (PGk) —
medikamentine polipektomija

Trumpas kursas PGK+INS = maksimali medikamentine terapija

Peroralinis
GK
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NP konservatyvus gydymas
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NP konservatyvus gydymas

Peroralinial gliukokortikoidai (PGk)

# Komplikacijos susijusios su trumpalaikiu PGk skyrimu:
& 5mg prednisolono = 4mg metilprednisolono

» Pagumburio-hipofizés-antinksCiy asies slopinimas

- <bmg/d prednisolono ryte neslopina PHA sistemos ¢

- 25mg/d prednisolono — pasireiskia PHA slopinimu

- 25mg/d prednisolono ilgiau kaip 5d reikalauja palaipsnisko
nutraukimo

» Hiperglikemijos atsiradimas

» Gastrointestinalinés sistemos poveikis

- GK didina skrandzio opy ir kraujavimo is virSkinamojo trakto pavojy. 1.1-
1.5x didesneé rizika. Jei kartu su nesteroidiniais priesuzdegiminiais — 15x

1. Daron Cope. Steroids in Otolaryngology. Laryngoscope, 118:1556 —1560, 2008
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NP konservatyvus gydymas

Peroralinial gliukokortikoidai (PGk)

® Peroralinial gliukokortikoidal paskirti 1-2sav.
pries operacijg zymiai palengvina FESS atlikima.,

»sumazejes kraujavimas operacijos metu
»isryskeéja anatominiai orientyrai
»sutrumpeéja operacijos trukme ir apimtis
»palengvéja pooperaciné priezilra

&skiriama 0,5-1,0 mg/kg prednizolono ekvivalento ne
lglau nei 3 savaites

T. Metin Onerci. Nasal Polyposis. Pathogenesis Medical and Surgical Treatment.2010. 203.
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NP konservatyvus gydymas

Antihistamininial preparatai

® sumazina alergijos simptomus

® ncveikia polipy
Skiriami:

® alergiskiems pacientams
& esant alerginio rinito simptomams
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NP konservatyvus gydymas

Gydymas antibiotikais
& Bakterijy reikSmé LRS ar LRS+NP iSsivystyme néra aiski
& 3 pagrindinés tyrimy kryptys:
» Bakterijy biofilmy formavimasis.

»> Bakterijy egzistavimas Igsteliy viduje.
» S. aureus egzotoksinali.

Antibiotiky naudojimas dél nepakankamai stipriy jrodymuy turéty

buti talkomas individualial
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NP konservatyvus gydymas

Makrolidai

& Makrolidai pasizymi priesuzdegiminiu ir immunomoduliaciniu
poveikiu

& Slopina uzdegime dalyvaujanciy citokiny gamyba.

& Slopindamas IL-8, IL-5, slopina neutrofilinj ir eozinofilinj
uzdegima.

& Pasizymi geru antibakteriniu poveikiu- veikia bakteriostatiskai.

& Slopina bakterijy aktyviy medziagy gamybg -| gleivinés
pazeidimg

& Aktyvus pries intralgstelinius sukeléjus.

& KeiCia bakterijy biofilmy strukttrg ir funkcija.

& Atstato normalig nosies gleivinés sekretorine funkcijg ir
pagerina mukociliarinj transporta.
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NP konservatyvus gydymas

Makrolidai

& Trumpalaikis- 2sav. gydymas antros kartos cefalosporinais
( cefuroksimas), amoksicilinu su klavulano ragstimi,
naujos kartos makrolidais (Clarithromycin) skiriamas
individualiai, priklausomai nuo klinikinés situacijos.

& |lgalaikiam vartojimui skiriamos mazos dozés 150-200 mg/d
naujos kartos makrolidy (Clarithromycin). 2-3 mén.
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NP konservatyvus gydymas

& desensibilizacija aspirino lizatais- pacientams
jautriems aspirinui

® leukotrieny receptoriy antagonistai- alergiskiems,
sergantiems bronchy astma, jautriems aspirinui (ASA)

®& dekongestantal- pagerina drenaza i$ sinusy, sutraukia nosies
gleiving

® priesgrybelinial- esant grybeliniai infekcijai



- Létinis rinosinusitas + nosies polipai L 4
NP konservatyvus gydymas W

Tyrimais jrodytas ir rekomenduojamas taikyti po nosies sinusy
operacijy gydymas, sergantiems LRS+NP
Therapy Level Grade of Relevance
recommendation

Oral antibiotics short term <2 weeks no data D Immediately post-operative, if pus
was seen during operation

Ib

Oral antibiotics long term >12
weeks

Topical steroids after FESS Ib (two studies one + one —) B Yes
Topical steroids after polypectomy Ib A

Oral steroids No data D Yes
Nasal douche No data D Yes

Fokkens W, Lund V, Mullol J et al (2007) European position paper on rhinosinusitis and nasal polyps. Rhinol Suppl 20:1-136
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NP konservatyvus gydymas

Tyrimais jrodytas ir rekomenduojamas gydymas suaugusiems, sergantiems LRS+NP

Therapy Level Grade of recommendation Relevance
No

Oral antibiotics short term <2 weeks No data

Oral antihistamine in allergic patients | Ib (1) Yes. in allerev only

Capsaicin I1 MNo
Proton pump inhibitors No data No
Lysine aspirin desensitisation Ib

D
Oral antibiotic Iong term >12 weeks |Ib A Yes
Topical antibiotics Mo data D MNo
Topical steroids Ib A Yes
Oral steroids Ib A Yes
Masal douche Ib no data in single use A Yes for symptomatic relief
Decongestant topicalforal Mo data in single use D MNo
Mucolytics Mo data D MNo
Anti-mycotics — systemic Ib (—)" D MNo
Anti-mycotics — topical Ib (—)" A MNo

A

B

D

A

A

Fruosemide Ib

@

Anti-leukotrienes
Fokkens W, Lund V, Mullol J et al (2007) European position paper on rhinosinusitis and nasal polyps. Rhinol Suppl 20:1-136




Lengva VAS 0-3 Vidutine VAS 3-7

N
Kontrolé po 3 mén
Nera pagerejimo

L
Testi INS
§

Kontrolé po 6 mén Stebéjimas
Nosies plovimas

INS + PGk esant reikalui
+makrolidai 2-3meén

Sunki VAS 7-10

|

PeroraliniaiGKk+INS

Kontrolé po 1 mén

Néra
pageréjimo

KT

1 |

(—‘ Operacija
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NP chirurginis gydymas

Absoliucios indikacijos NP chirurginiam gydymui:
& choanalinial polipal,

& solitarinis polipas,

® vienpuse¢ polipoze,

& neefektyvus medikamentinis gydymas,

& kontraindikacijos gydyti medikamentais,

® VAS :38-10 cm,

® yra kaktinio an¢io pazeidimo klinika, vienpusis kaktos
skausmas, gresianc¢ios komplikacijos.
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NP chirurginis gydymas

® Sinusy chirurgija - rezervinis gydymo budas

. = daznas
recidyvy skaiCius. Neveikiamas gleivines uzdegimas!!!

& Operacijos sékmé priklauso nuo:
» operacijos technikos

» polipy tipo/priezasties

» Nnezinomos priezastys

& Priesoperacinis paciento paruosimas: PGk 20-40mg/d 4-
14d pries op, INS, AB.
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NP chirurginis gydymas

® FESS - simptomatinis pageréjimas 78-88% pacienty

® Kity procediiry (polipektomijos) — 43-84 %

® Ilgalaikis pageré¢jimas — skirtingi duomenys:

» 3128 paciental po 3m revizija reikalinga 11.4 %

» 118 pacienty po 12-168mén — recidyvas 60% (47 % op)

» 41 pac. po 20m - 85% rasti polipal. 20% (8/41) turéjo
vid. 11 ir daugiau op. per 20m. 7/8 turéjo jautruma
asplirinui.



. Létinis rinosinusitas + nosies polipai

® NP randami 5% turintiems atoping BA, 13% - neatoping¢
BA, virs 50% - aspirinin¢ BA.

® NP turintiems pacientams nustatomas padidéjes bronchy
reaktyvumas nesant BA pozymiy.

® /0% BA serganCiy pacienty, NP diagnozuojami anksciau.

& BA sergantiems pacientams NP gydymas apsunkintas
ypac sergant BA-+jautrumas aspirinui.

® Po FESS nustatomas BA e1gos pager¢jimas, taciau ligos
recidyvai — dazni.



~ « Létinis rinosinusitas + nosies polipai

ISvados

& LRS+NP patofiziologijoje uzdegimas — svarbiausias
veiksnys.

& INS - yra NP gydymo “auksinis standartas”

& Nepervertinti operacinio gydymo, ypac gydant uoslés
sutrikimus

® Naudoti sumustinio principu paremta gydyma.
Medikamentinis gyd. — operacija — medikamentinis gyd.



Pabaiga
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