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Streszczenie:

Donosowe glikokortykosteroidy sg obecnie najskuteczniejszymi lekami w terapii alergicznych niezytow nosa. Zaleta donosowych glikokortykoste-
roidéw jest ich silne lokalne dziatanie przeciwzapalne przy minimalnym dziataniu ogélnoustrojowym. Zgodnie z zaleceniami w przypadku umiar-
kowanego lub cigzkiego okresowego oraz kazdego przewlektego alergicznego niezytu nosa lekiem pierwszego wyboru jest donosowy glikokortyko-
steroid. W codziennej praktyce czesto zastanawiamy sig, kidry z dostepnych lekéw bedzie u naszego chorego najskuteczniejszy, najbezpieczniejszy
i najbardziej wygodny w stosowaniu. W opracowaniu przedstawiono cechy wyrdzniajace furoinian mometazonu.

Abstract:

Intranasal corticosteroids are currently the most effective anti-inflammatory drugs in the treatment of allergic rhinitis. Advantage of Intranasal cor-
ticosteroids is their strong anti-inflammatory local action and little impact on general health. According to recommendations intranasal corticoste-
roids are considered the first line drugs for moderate and severe intermittent and all stages of persistent allergic rhinitis. In daily practice, we often
wonder which of the available intranasal medicines will be the most effective, safest and comfortable for our patient to use. The paper presents

distinguishing features of mometasone furoate.
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Wprowadzenie
Glikokortykosteroidy (dnGKS)
sa powszechnie stosowane w leczeniu alergiczne-

donosowe

go niezytu nosa, przewleklego zapalenia blony $lu-
zowej nosa i zatok przynosowych z polipami nosa
oraz w przewlektym zapaleniu zatok przynosowych
i ostrym powirusowym zapaleniu zatok przynoso-
wych [1-4]. Maja one silne dziatanie przeciwzapalne
zaro6wno we wczesnej, jak i w poznej fazie reakcji aler-
gicznej, gdzie hamuja rozwoj zapalenia i zapobiegaja
powiktaniom [2, 4].

Zgodnie z aktualnymi wytycznymi EPOS (Eu-
ropean Position Paper on Rhinosinusitis and Nasal
Polyps) 2020 dnGKS stosowane sa nie tylko w lecze-
niu alergicznego niezytu nosa, lecz takze w:
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zespole niealergicznego niezytu nosa z eozynofilia
przewlektym zapaleniu blony $luzowej nosa i zatok
przynosowych z polipami nosa lub bez polipow
nosa

ostrym powirusowym zapaleniu zatok przynoso-
wych

ostrym bakteryjnym zapaleniu zatok przynosowych
przero$cie migdatka gardlowego

niezycie nosa spowodowanym nietolerancja nieste-
roidowych lekow przeciwzapalnych

polekowym niezycie spowodowanym naduzywa-
niem miejscowych lekéw obkurczajacych blone
sluzowg nosa

zespole kaszlu zwigzanym z gornymi drogami od-
dechowymi [4].
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Glownymi wskazaniami do stosowania dnGKS,
w tym furoinianu mometazonu, zgodnie z zapisami cha-
rakterystyki produktu leczniczego sa alergiczny niezyt
nosa i zapalenie btony §luzowej nosa oraz zatok przyno-
sowych z polipami nosa, dlatego w dalszej czesci opra-
cowania skoncentruj¢ si¢ na podstawowym wskazaniu
furoinianu mometazonu. Nowoczesny dnGKS — furo-
inian mometazonu — ze wzgledu na duze bezpieczen-
stwo ogolnoustrojowe i miejscowe oraz wysoka sku-
teczno$¢ przeciwzapalna w 2019 r. zostat dopuszczony
w Polsce do sprzedazy bez przepisu lekarza dla chorych
z rozpoznanym alergicznym niezytem nosa.

Fakt 1. Skuteczno$¢ kliniczna

Preparaty z grupy dnGKS sa najskuteczniejszy-
mi lekami w terapii choroéb zapalnych btony $luzowe;j
nosa [1-4]. Regularne stosowanie dnGKS skutecznie
zmniejsza wszystkie objawy alergicznego niezytu nosa:
niedroznos$¢, wyciek wydzieliny i $wigd nosa oraz ki-
chanie [1-10], w przeciwienstwie do lekow przeciwhi-
staminowych, ktorych dziatanie zapewnia wysoka sku-
teczno$¢ w odniesieniu do objawdw histaminozalez-
nych, a jest znacznie stabsze w usuwaniu niedroznosci
nosa.

Wysoka skutecznos$¢ donosowej postaci mome-
tazonu w szerokim zakresie schorzen zapalnych btony
sluzowej nosa potwierdzono w wielu badaniach klinicz-
nych [11-16].

Fakt 2. Najwyzszy indeks terapeutyczny

W metaanalizie skutecznosci leczenia objawow
alergicznego niezytu nosa oraz dziatan niepozadanych
najczesciej stosowanych dnGKS wyznaczono indeks
terapeutyczny (TIX, therapeutic index) [17]. Wskaznik
ten dla mometazonu wynosi 7 i jest najwyzszy wsrod
wszystkich analizowanych preparatow, a stosowanie
mometazonu w leczeniu objawow alergicznego niezytu
nosa taczy si¢ z najwyzsza skutecznoscig przy jedno-
cze$nie najnizszym ryzyku wystapienia dziatan niepo-
zadanych [17].

W metaanalizie Sousa-Pinto i wsp. opublikowa-
nej w 2024 r. autorzy podkreslaja, ze leki donosowe sa
skuteczne w usuwaniu objawdw niezytu nosa i popra-
wie jakosci zycia, jednak istniejg istotne roznice migdzy
lekami w zakresic objawdéw nosowych, ocznych
i jakosci zycia [18]. W sezonowym alergicznym nie-
zycie nosa najskuteczniejszym preparatem okazat si¢
furoinian mometazonu [18]. Do analizy wlaczono 26
badan facznie obejmujacych 9527 pacjentéw. W bada-
niach braly udzial zaréwno dzieci, jak i dorosli [18].
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Fakt 3. Wielokierunkowe dziatanie przeciwzapalne
Mechanizm dziatania dnGKS obejmuje tacze-

nie czasteczki leku z receptorem dla glikokortykoste-

roidu zlokalizowanym w cytoplazmie komorek, ktory

po przetransportowaniu do jadra komodrkowego przy-

acza si¢ do sekwencji regulatorowych DNA (zwanych

elementami oddziatujacymi z glikokortykosteroidem)

znajdujacych si¢ w promotorach wielu genow, wply-

wajac na ich ekspresje. Molekularny wplyw GKS

na eckspresje gendéw obywa si¢ w pieciu mechani-

zmach [19]:

1. Bezposredniej aktywacji transkrypcji genu.

2. Bezpos$redniej represji transkrypcji genu.

3. Posredniej represji transkrypcji genu (przez konku-
rencyjne wigzanie z czynnikami transkrypcyjnymi).

4. Indukcji transkrypcji inhibitoréw czynnikow tran-
skrypcyjnych.

5. Destabilizacji mRNA wybranych genow, co zwiek-
sza szybko$¢ jego degradacji.

Leki z grupy dnGKS hamuja ekspresje wielu
genow biorgcych udziat w zapaleniu (m.in.: IL-18,
IL-2, IL-3, IL-4, IL-5, IL-8, IL-13, IL-16, IFN-y,
GM-CSF, CSF, TNF) [19]. GKS zmniejszaja wytwa-
rzanie wolnych rodnikow tlenowych i azotowych
oraz wydzielanie $luzu i tworzenie obrzeku zapalne-
go [19]. Proces blokowania wytwarzania Sluzu jest
zwigzany z hamowaniem przez GKS ekspresji genow
MUC-2 i MUC-5a. Za proces uszczelniania naczyn
pod wpltywem GKS odpowiada wzrost ekspresji
bialek ZO-1, B-kateniny oraz F-aktyny. Leki z grupy
dnGKS majg takze silne wtasciwosci kurczace naczy-
nia krwionosne, co zmniejsza obrzek i wysick. GKS
nie wplywaja na mechanizmy odpowiedzi immunolo-
gicznej wrodzonej [5, 19].

Fakt 4. Szybko$¢ dziatania

Preparaty dnGKS dziataja stosunkowo wolno,
zwlaszcza w pordwnaniu z donosowymi lekami prze-
ciwhistaminowymi. W tym zakresie obserwuje si¢
pewne roéznice miedzy poszczegdlnymi molekuta-
mi. Salapatek i wsp. [20] w opublikowanej w 2010 r.
pracy wykazali, ze furoinian mometazonu juz 6 h po
podaniu istotnie statystycznie zmniejszat obrzgk blony
sluzowej nosa i korzystnie wptywat na jego droznos¢,
a efekt ten utrzymywal si¢ przez 24 h. Efekt terapeu-
tyczny byl oceniany zaréwno subiektywnie przez
badanych, jak i monitorowany w obiektywnych ana-
lizach rynometrii akustycznej [20]. Kliniczne dzia-
fanie przeciwzapalne dnGKS, zwigzane z wpltywem
na ekspresj¢ genow, rozwija si¢ w ciagu kilku dni od
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rozpoczecia przyjmowania leku. Natomiast dzialanie
obkurczajace naczynia krwiono$ne zwykle pojawia si¢
juz 2-20 min od momentu przyjecia leku [5, 19]. Nie
zwalnia to lekarzy z konieczno$ci zalecenia pacjentom
regularnego podawania dnGKS i uprzedzenia ich, ze
petne dziatanie leku moze by¢ widoczne dopiero po
kilku dniach stosowania.

Fakt 5. Niska biodostepno$¢ ogédlnoustrojowa
Niezwykle istotnym elementem stosowania
dnGKS jest biodostgpnos¢ systemowa. Furoinian
mometazonu podawany do nosa w postaci wodnego
aerozolu charakteryzuje si¢ ogolnoustrojowa biodo-
stepnoscig w osoczu <1% (przy zastosowaniu czulej
metody oznaczania z dolng granica oznaczalnosci
0,25 pg/ml) [21]. Efektem bardzo niskiej biodostep-
no$ci nowoczesnych dnGKS jest ich jedynie sladowa
obecno$¢ w krazeniu, co przektada si¢ na duze bez-
pieczenstwo. W badaniach klinicznych wykazano, ze
nowoczesne dnGKS nie wptywaja na o$ podwzgorze—
przysadka—nadnercza, nie oddzialujg na metabolizm
kostny (gestos¢ mineralng kosci), nie zaburzaja tempa
wzrostu u dzieci ani nie powoduja wzrostu ci$nienia
wewnatrzgatkowego. Bardzo istotne jest to, ze nawet
przy diugotrwatej terapii nie odnotowuje si¢ dziatan
niepozadanych, co wykazano w rocznej obserwacji
dzieci leczonych mometazonem [14-16, 22-25].

Fakt 6. Bezpieczenistwo miejscowe

Minshall i wsp. wykazali brak negatywnego
wplywu podawanego donosowo furoinianu mometa-
zonu w dawce 200 pg/24 h przez 12 miesigcy na stan
btony §luzowej nosa chorych z przewleklym alergicz-
nym niezytem nosa [26]. W badaniach histopatologicz-
nych bioptatéw btony sluzowej nie tylko nie stwier-
dzono uszkodzenia, lecz takze odnotowano poprawe
jej stanu w zakresie budowy anatomicznej, podscieli-
ska i aparatu rzeskowego [26]. Zeby zminimalizowaé
ryzyko uszkodzenia btony $luzowej przegrody nosa
przez dozownik, nalezy poinstruowa¢ chorego Iub
jego opiekuna w zakresie prawidtowej aplikacji leku
(na boczng $ciang nosa, a nie na przegrode). Dozow-
nik nalezy kierowa¢ w nosie tak, aby o$ przechodzaca
przez dozownik leku byta skierowana na wewnetrzny
kat oka. Krwawienie z nosa jest spowodowane przede
wszystkim niewlasciwg aplikacja leku (mechanicznym
uszkodzeniem btony $luzowej nosa przez koncowke
dozownika) i dotyczy w rownym stopniu dnGKS, co
innych lekéw donosowych.
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Fakt 7. Najnizszy wiek rejestraciji

Furoinian mometazonu, stosowany donosowo,
z uwagi na duze bezpieczenstwo zostal zatwierdzony
do wykorzystania w leczeniu objawow sezonowego
alergicznego zapalenia btony $luzowej nosa lub calo-
rocznego zapalenia btony §luzowej nosa u osob do-
rostych i dzieci w wieku 3 lat i starszych [21]. Tym
samym preparaty furoinianu mometazonu maja naj-
nizszy wiek rejestracji. W badaniach z udziatem dzieci
w wieku 3—11 lat z sezonowym alergicznym niezytem
nosa wykazano, ze mometazon donosowy w dawkach
100 pgi200 pg raz dziennie byt skuteczny i bezpiecz-
ny, przy czym dawka 100 pg dziennie zostata uznana
za optymalng [11].

Fakt 8. Brak sptywania do gardia i najlepsza depo-
zycja w jamach nosa

Preparaty mometazonu z uwagi na unikalny
sktad wykazuja tiksotropi¢ (przejawiajaca si¢ zwigk-
szonym przyleganiem preparatu do blony $luzowej
nosa), co pozwala na precyzyjne zdeponowanie leku
w wybranych fragmentach jamy nosa, a jednoczes$nie
zmniejsza do minimum $ciekanie preparatu do gardia
i zwigzany z tym dyskomfort pacjenta. Tiksotropia —
definiowana jako pamie¢ cieczy — to zjawisko fizyczne
polegajace na tymczasowym przej$ciu substancji z zelu
w zol pod wplywem oddziatywania mechanicznego.
Idealny dnGKS powinien cechowaé si¢ duza lepko-
Scig 1 tiksotropig (co ufatwia rownomierne roztozenie
czastek w zawiesinie i na blonie §luzowej nosa) oraz
by¢ tatwy do podania za pomocg atomizera. Wysoka
tiksotropia i jednoczesnie duza lepko$¢ oznaczaja bar-
dziej precyzyjna depozycje preparatu w jamie nosowe;j,
lepsze przyleganie do blony $luzowej i zmniejszone
ryzyko wyptynigcia preparatu z jamy nosowej [27].
Lepkos$¢ donosowych preparatéw furoinianu mometa-
zonu znacznie maleje w wyniku wstrzgsania (zaleca-
nego przed aplikacja), by po podaniu na blong sluzowa
wroci¢ do stanu wyjsciowego. Preparaty mometazonu
cechujg si¢ najlepsza penetracja i depozycja w jamach
nosa, co znacznie zwigksza ich skuteczno$¢ terapeu-
tyczna [27-29].
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