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Letinio polipozinio
rinosinusito gydymas
biologine terapija

Santrauka

Tvadas. Tobuléjant sveikatos priezitros sistemai bei moksliniams tyri-
mams atsiranda naujos gydymo metodikos. Biologiné terapija yra nau-
jas, ta¢iau labai perspektyvus gydymo metodas, pradétas taikyti bron-
chinei astmai gydyti. Vélesniuose tyrimuose pastebéjus ligu patogene-
ziy panaSuma, biologiné terapija pradéta taikyti ir létiniam polipozi-
niam rinosinusitui gydyti. Létinis polipozinis rinosinusitas — tai létiné
infekciné alerginé liga, pasireiskianti uzdegiminiais, hiperplaziniais no-
sies gleivinés pakitimais. Siame straipsnyje apzvelgiamos §iuo metu ti-
riamos biologinés terapijos, nukreiptos pries interleuking 4 ar interleu-
king 13, imunoglobuling E ir interleuking 5, galimybés gydyti létini poli-
pozinj rinosinusita.

Tikslas. Aptarti létinio polipozinio rinosinusito patologine fiziolo-
gija bei Siai ligai gydyti skiriamos biologinés terapijos veikimo mecha-
nizmus, jos efektyvuma, pranasuma, palyginti su kitais gydymo meto-
dais.

Tyrimo metodai. IsSnagrinéti moksliniai straipsniai, esantys
,2PubMed®, ,Medscape®, ,Dovepress“ medicinos duomenu bazése bei spe-
cializuotoje informacijos paie§kos sistemoje ,Google Scholar®.

Isvada. Atlikus literattros apzvalga galima daryti iSvada, jog bio-
loginé terapija galétu pakeisti medicininio gydymo metodika, kuri tradi-
ciskai rémeési nespecifine terapija, praplésti galimybes gydyti sunkiai
kontroliuojamas ligos formas bei pagerinti gyvenimo kokybe pacien-
tams, sergantiems létiniu polipoziniu rinosinusitu.

Reiksminiai ZodzZiai: l1étinis polipozinis rinosinusitas, létinio polipozi-
nio rinosinusito patologiné fiziologija, biologiné terapija, interleukinai,
dupilumabas.

1ZANGA

Létinis rinosinusitas yra heterogeninée
uzdegimine liga, paveikianti nosies
ertmeés bei prienosiniy anciu gleivine.
Liga tampa létine, kai rinosinusitas
uZsitesia ilgiau nei 3 ménesius. Pa-
grindiniai ligos simptomai yra nosies
uzgulimas, rinoréja, veido spaudimo
jausmas, suprastéjusi uoslé. Létinis
rinosinusitas yra klasifikuojamas i du
fenotipus: létini rinosinusita su nosies
polipoze ir létini rinosinusita be nosies
polipozés [1]. Biologiné terapija — nau-
jas, ta¢iau labai perspektyvus gydymo
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metodas, pradétas taikyti bronchinei
astmai gydyti. Vélesniuose tyrimuose
pastebéjus ligu patogeneziu panasu-
ma, biologiné terapija pradéta taikyti
ir létiniam polipoziniam rinosinusitui
gydyti.

Leétiniu polipoziniu rinosinusitu
(LLPS) serga 1-4 % visos pasaulio po-
puliacijos ir 25—-30 % Zmoniu, sergan-
¢iy létiniu rinosinusitu [2]. Idomu ir
tai, kad pacientai nurodo savo gyveni-
mo kokybe nukenciant labiau, nei
esant létiniam nugaros skausmui, léti-
niam §irdies nepakankamumui ar léti-
nei obstrukcinei plaudiy ligai [1].
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Dabartinis LPS gydymas suside-
da i$ konservatyvu metodu, kurie ap-
ima nosies gleivinés valyma drusku
tirpalais, gydyma vietiskai veikian-
Giais aerozoliniais gliukokortikoste-
roidais, sisteminiais gliukokortikos-
teroidais, antihistamininiais vaistais
ir antibiotikais [3]. Pacientams, ku-
riems konservatyvus gydymas yra
nepakankamai veiksmingas, skiria-
ma chirurginé intervencija — funkeci-
né endoskopiné ané¢iu operacija (angl.
functional endoscopic sinus surgery,
FESS) [4, 5]. Vis délto dél sudétingo
ligos valdymo, apie 50 % atveju pasi-
taikancio ligos atkryéio nepaisant gy-
dymo buvo sukurti nauji gydymo me-
todai [3, 4].

Biologiné terapija LPS gydyti yra
labai gerai vertinama naujové, bet
§iuo metu dar néra placdiai naudojama,
kadangi tik vienas i$ testuojamuy vais-
tu yra visiSkai patvirtintas — dupilu-
mabas. Pagrindinis biologinés terapi-
jos tikslas yra pagerinti LPS patuméji-
muy gydyma. Taikant biologine terapi-
ja tikimasi galutinai iSgydyti liga, taip
panaikinant papildomu chirurginiu
intervenciju butinuma ar siekiant is-
vengti gydymo didelémis ir (ar) ilgos
trukmeés kortikosteroidu dozémis, ku-
rios didina Salutiniu poveikiu rizika

[6].

DARBO TIKSLAS

Aptarti létinio polipozinio rinosinusito
patologine fiziologija bei Siai ligai gy-
dyti skirtos biologineés terapijos veiki-
mo mechanizmus, jos efektyvuma,
pranasuma, palyginti su kitais gydy-
mo metodais.

DARBO METODIKA

Tinkamos literataros paieska atlikta
~PubMed“, ,Medscape®, ,Dovepress®
medicinos duomenu bazése bei spe-
cializuotoje informacijos paieskos
sistemoje ,Google Scholar®. Detales-
nei analizei atrinkti literattros Salti-
niai, publikuoti nuo 2016 m. iki
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1 pav. Létinio polipozinio rinosinusito patologiné fiziologija [1]

TSLP - skydliaukés stromos limfopoetinas (angl. thymic stromal lymphopoietin), TSLPR —
skydliaukés stromos limfopoetino receptorius, IL-33 — interleukinas 33, IL.-33R (ST2) — in-
terleukino 3 receptorius, CRTh2 (DP2) — prostaglandino D2 receptorius, LT1R — leukotrie-
no 1 receptorius, PGD2 — prostaglandinas D2, L TC4 —leukotrienas C4, ILC2 — 2 tipo igim-
tos limfoidinés lastelés, mDC — mieloidinés dendritinés lastelés, Th2 — T helperis 2, I1.-5 —
interleukinas 5, IL.-4 — interleukinas 4, IL.13 — interleukinas 13, M2 — makrofagai, IgE —

imunoglobulinas E

Fig. 1. Pathophysiology of chronic rhinosinusitis with nasal polyposis [1]

2021 m. Literatura atrinkta atsizvel-
giant i publikaciju prieinamuma, ju
senumo intervala ir turini — nagriné-
ti straipsniai apie létinio polipozinio
rinosinusito patologine fiziologija,
gydyma biologinés terapijos prepara-
tais, ju veikimo principa ir veiksmin-
guma.

LITERATUROS APZVALGA

Létinio polipozinio rinosinusito
patologiné fiziologija

Norint tikslingai taikyti biologine te-
rapija LPS gydyti, svarbu suprasti li-
gos patologine fiziologija. Siuo metu
mokslinéje literatiroje yra aprasSyti
trys skirtingi uzdegimo tipai:

+ Pirmam tipui badingas neutrofi-
linis uzdegimas, T helperiai 1 (Thl) ir
ji skatinantis interleukinas 2 (IL-2),
interferonas y ir naviko nekrozés fak-
torius o (TNF-a).

« Antram tipui budingas eozinofi-
linis uzdegimas, Th2 lastelés, ji skati-
nantys interleukinai IL-4, IL-5, IL-10
ir IL-13.

- Trec¢iam tipui badinga audiniu
fibroze, Th17 lastelés, ji skatinantys
interleukinai IL-6, IL-17, IL-22 ir
TNF-a.

LPS dazniausiai yra siejamas su
antro tipo uzdegimu bei padidéjusiu
uzdegiminiuy faktoriu IL-4, IL-13, IL-5
ir IgE kiekiu [3].

Nors tikslus polipu vystymosi me-
chanizmas néra aiskus, uzdegiminiai
ju audinio poky¢iai yra aprasyti pla-

Lentelé. Tiriami prekyboje esantys biologiniai agentai létiniam polipoziniam rinosinusitui gydyti [6]
Table. Commercially available biological agents under investigation for chronic rhinosinusitis with nasal polyposis [6]

Pavadinimas Taikinys KT statusas LPS gydymui | Dozé

Dupilumabas IL-4 o subvienetas Patvirtintas 300 mg SK kas 2 sav.

Omalizumabas IgE 111 fazeé 150 mg/300 mg kas 4 sav.
Mepolizumabas IL-5 111 fazeé 100 mg SK kas 4 sav.

Reslizumabas 1L-5 Nezinomas 3 mg/kg IV kas 4 sav.

Benralizumabas IL-5 receptorius 111 faze 30 mg SK kas 4 sav. %3, veliau kas 8 sav.

KT - klinikiniai tyrimai, LPS — létinis polipozinis sinusitas, IL.-4 — interleukinas 4, IL-5 — interleukinas 5, IgE — imunoglobulinas E, SK —
subkutaninés injekcijos, IV — intraveninés injekcijos
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Létinio polipozinio rinosinusito gydymas biologine terapija

Giai. Polipus dengia daugiasluoksnis
virpamasis epitelis, jie sudaryti i$ pu-
raus edemiSko jungiamojo audinio,
plazminiu bei uzdegiminiu lasteliu,
liauku ir kapiliary [7]. Dél ikvéptu ap-
linkoje esanéiyu patogenu, alergenu ir
kitu dirgikliuy yra paZeidziamas no-
sies gleivinés epitelis. Nosies gleivi-
nés audinyje vyksta tauriniy lasteliu
hiperplazija, fibrino depozicija, dau-
géja plazminiu lasteliu, T limfocitu,
putliuju lasteliu, neutrofilu, monocity
bei fibroblastu, sumazéja T supreso-
riu. Uzdegimo vietoje iSsiskiria padi-
déje kiekiai interleukinu IL-5 (pagrin-
dinis eozinofilu aktyvatorius), IL-4,
IL-13 (atsakingas uz eozinofilu che-
motaksi ir judéjima polipu audinyje),
kurie, kaip manoma, provokuoja LPS
vystymasi, nes sutrikdo epitelio barje-
ro vientisuma, skatina gleivinés liau-
ku hiperplazija bei gleiviu hipersekre-
cija [4]. Be to, adhezijos molekuliu,
esanciu ant eozinofiluy, ir kraujagysliu
endotelio lgsteliy sgveika lemia eozi-
nofilu ekstravazacija i polipus. Api-
bendrinant pasakytina, kad dél infek-
ciniu patogenu, alergenu nosies bei
prienosiniu anciu gleivinéje progre-
suoja daugiaveiksne disfunkcija, deél
kurios vystosi imuninés sistemos su-
trikimas ir nuolatinis uzdegimas, pa-
sireiskiantis polipozés fenotipu [3, 8,
9].

Siuo metu yra tiriamos biologinés
terapijos, nukreiptos pries 1L-4/11.13,
IgE ir IL-5, galimybés gydyti LPS
(1 pav.).

Létinio polipozinio
rinosinusito gydymas
biologine terapija

Siuo metu létinio polipozinio rinosinu-
sito gydymui tiriami Sie prekyboje
esantys biologiniai agentai (lentelé).

Taikinys - IgE, preparatas —
omalizumabas (XOLAIR, Genentech
ir Novariis)

Imunoglobulinas E (IgE) yra uzdegi-
minis mediatorius, atsakingas uz put-
liuju lasteliu aktyvacija. IgE produ-
kuoja plazmineés lgstelés ir stimuliuoja
interleukinai IL.-4 ir IL.-13, kuriuos is-
skiria Th2 lastelés. Kai CD40 ligan-
das, ekspresuojamas Th2 lastelése,
susilieja su CD40, ekspresuojamu
B lastelése, i saveika lemia B lgsteliuy
virtima plazminémis lastelémis, ku-
rios gamina ir atpalaiduoja alergenui
specifiskag IgE. Tuomet IgE jungiasi
prie didelio jautrumo receptoriy ant
kamieniniu lasteliu ir bazofilu, iSsiski-
ria histaminas ir padidéja leukotrienu
bei prostaglandinuy gamyba — vyksta
uzdegimas nosies polipo audinyje.

Taip pat yra irodymu dél Staphylococ-
cus aureus superantigeno sukeliamo
mechanizmo, kai susidaro polikloninis
IgE ir padidéja eozinofilinis uzdegi-
mas nosies polipozinés gleivinés audi-
nyje. Taigi manoma, jog IgE yra efek-
tyvus terapinés intervencijos taikinys
sergant LPS [4].

Omalizumabas yra monokloninis
IgE antikanas, kuris jungiasi prie
laisvo IgE ir neleidzia jam prisijungti
prie putliuju lasteliu FceRI didelio afi-
niteto IgE ir CD23 receptoriu. Dabar
omalizumabas skiriamas silpnai arba
nekontroliuojamai vidutinio sunkumo
ir sunkiai persistentinei astmai gydy-
ti. Tyrime, kuri atliko Gevaert ir kt.,
nustatyta, kad atlikus 4-8 omalizu-
mabo doziu subkutanines injekcijas,
endoskopinis tyrimas rodo labai su-
mazéjusi polipu dydi bei gaunami ma-
zesni kompiuterinés tomografijos (KT)
Lundo-Mackay skalés balai. Lundo-
Mackay skalé yra naudojama létinio
rinosinusito radiologiniam vertini-
mui. Balais vertinamas kiekvienas an-
tis — 0 balu (pakitimo néra), 1 balas
(daliné opacifikacija) ir 2 balai (visiska
opacifikacija) [10]. [domu tai, kad vir-
Sutiniy ir apatiniy kvépavimo takuy li-
gu simptomu pageréjimas po gydymo
anti-IgE buvo pastebétas nepriklauso-
mai nuo IgE koncentracijos kraujo se-
rume. Sie duomenys patvirtina, jog
vietinio gleivinés IgE gamyba virsuti-
niuose kvépavimo takuose dalyvauja
nosies polipu patogenezéje, ir leidzia
manyti, kad gydymas omalizumabu
gali buti rezultatyvus tiek alerginio,
tiek nealerginio LPS atveju [3, 4, 6,
11]. Siuo metu atliekami omalizumabo
taikymas LPS gydyti vis dar svarsto-
mas.

Taikinys - IL-5, preparatai -
mepolizumabas (NUCALA, GSK),
reslizumabas (CINQAIR, Teva),
benralizumabas (FASENRA,
AstraZeneca)

IL-5 yra uzdegima slopinantis 2 tipo
citokinas, kuris dalyvauja vykstant
eozinofily brendimui ir ekspresijai, B
limfocitu augimui ir diferenciacijai [4,
6]. Mepolizumabas ir reslizumabas
yra IL-5 monokloniniai antiktanai, ku-
rie prisijungia prie IL-5 ir ji inhibuoja,
taip sumazindami eozinofilu gamyba,
o benralizumabas yra nukreiptas
pries IL-5 receptorius [4].
Mepolizumabas. Mepolizuma-
bas veikia kaip IL.-5 antagonistas, pri-
sijungdamas prie IL-5 ir neleisdamas
jam jungtis prie IL-5 receptoriu o sub-
vienetu. Mepolizumabas Siuo metu
yra skiriamas kaip papildoma palai-
komoji terapija pacientams, sergan-
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tiems prastai kontroliuojama ar ne-
kontroliuojama sunkia eozinofilinio
fenotipo astma, vaikams nuo 6 metu
ir vyresniems bei suaugusiems pa-
cientams, sergantiems eozinofiline
granulomatoze ir poliangitu [6]. Ge-
vaert ir kt. 2011 m. istyré sunkios no-
sies polipozés gydymo mepolizumabu
poveiki. Sioje klinikinéje apzvalgoje
30 pacientu, kuriems buvo sunki no-
sies polipozé, atspari gydymui gliuko-
kortikosteroidais, gavo dvi vienkarti-
nes intravenines mepolizumabo in-
jekcijas 4 savai¢iu intervalu. Tyrimas
patvirtino reik§minga nosies polipu
sumazéjima 60 % pacientu, kompiute-
rinés tomografijos rezultaty pageréji-
ma ir eozinofily kiekio kraujyje suma-
Z¢&jima [4]. Siuo metu sprendziama dél
LPS gydymo mepolizumabu, vykdomi
rezultatai dar nepaskelbti. MaZesnis
IT fazés tyrimas parodé reikSminga
polipu dydzio bei eozinofilu kiekio
kraujyje sumazéjima, taciau simpto-
minio pageréjimo Sis vaistas nesuke-
le [6].

Reslizumabas. Sis preparatas
taip pat veikia kaip IL-5 antagonis-
tas. Reslizumabas Siuo metu skiria-
mas papildomam palaikomajam gy-
dymui suaugusiems pacientams, ser-
gantiems lengva ar nekontroliuojama
sunkia eozinofilinio fenotipo bronchi-
ne astma [6]. Gevaert ir kt. buvo pir-
mieji, kurie ivertino anti-IL-5 gydyma
pacientams, sergantiems LPS, ir at-
saka i biologine terapija. Autoriai nu-
state, kad viena reslizumabo injekcija
yra gerai toleruojama ir kad eozinofi-
lu koncentracija tiek kraujo serume,
tiek nosies iSskyrose sumazéja ir islie-
ka sumazéjusi 8 savaites po gydymo
[4]. Kontrolinio tyrimo, kuriame daly-
vavo astuoni LPS sergantys pacien-
tai, gydomi vienkartine 1 ml/kg resli-
zumabo doze, rezultatai parodé nosies
polipu sumazéjima. Siuo metu yra at-
liekami III fazés klinikiniai reslizu-
mabo tyrimai, tadiau jokie rezultatai
ar duomenys kol kas yra neprieina-
mi [6].

Benralizumabas. Benralizuma-
bas skiriasi nuo ankstesniy IL-5 anta-
gonistu, nes jungiasi prie IL-5 recep-
toriu. Uzuot tiesiogiai neutralizaves
laisvo IL-5 kieki serume, benralizu-
mabas yra afukozilintas monokloni-
nis antiktnas, nukreiptas i IL-5 re-
ceptoriu, esanti ant eozinofilu, bazofi-
lu ir atitinkamu ju pirmtaku, todel
prisijunges prie IL-5 receptoriu gali
sukelti nuo antiktnu priklausoma
lasteliu citotoksiskuma ir apoptoze.
Benralizumabas $iuo metu yra skiria-
mas kaip papildoma palaikomoji tera-
pija 12 metu ir vyresniems pacien-
tams, sergantiems blogai kontroliuo-
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jama ar nekontroliuojama sunkia
eozinofilinio fenotipo bronchine astma
[3, 6]. Laviolette ir kt. atliko atsitikti-
niy imdciu, placebu kontroliuojama
I fazés tyrima su benralizumabu pa-
cientams, sergantiems eozinofilinio
fenotipo astma. Sio klinikinio tyrimo
duomenimis, pacientams, kuriems
buvo suleista viena veniné benralizu-
mabo dozé arba trys ménesinés poodi-
nés benralizumabo dozés, sumazéjo
eozinofily skaicius kveépavimo taku
gleivinéje, skrepliuose, kauly ¢iulpuo-
se ir periferiniame kraujyje, palyginti
su kontrolinémis grupémis. Be to, pa-
vartojus benralizumabo, sumazéjo ba-
zofilu kiekis kraujyje [3]. Siuo metu
atliekami III fazés klinikiniai benrali-
zumabo tyrimai, Sio preparato taiky-
mo galimybes LPS gydyti vis dar
svarstomos.

Taikinys — IL4/IL-13, preparatas —
dupilumabas (DUPIXENT, Sanofi ir
Regeneron)

IL-4 yra atsakingas uz T limfocitu di-
ferenciacija i Th2 ir B limfocity virti-
mag i IgE gaminandéias plazmos laste-
les. IL-13 reguliuoja ivairius imuni-
nius procesus — IgKE sinteze, gleivinés
hipersekrecija ir fibroze. Tiek IL-4,
tiek IL-13 yra svarbas citokinai, skati-
nantys Th2 lasteliu diferenciacija, ak-
tyvinantys 2 tipo uzdegimini atsaka,
taip pat moduliuojantys kvépavimo
takyu persitvarkyma dél padidéjusios
gleiviu sekrecijos [3, 4].
Dupilumabas yra monokloninis
antiktnas prie§ I1.-4 receptoriy a sub-
vieneta (tai bendras IL-4 ir IL-13 re-
ceptoriu subvienetas). Irodyta, kad
dupilumabas yra veiksmingas gydant
astma ir atopini dermatita, abieju tipu
Th2 lasteliu sukeltas ligas. Bachert ir
kt. pirmieji iStyré dupilumabo poveiki
sergant LPS. Tyrime dalyvavo 60 pa-
cientu, kuriu abipusis nosies polipu
skalés balas (angl. Nasal Polyps Score,
NPS) buvo ne mazesnis nei 5. Po 4 sa-
vai¢iu mometazono furoato nosies
purskalo vartojimo pacientai 16 savai-
éiu buvo gydomi subkutaninémis du-
pilumabo injekcijomis (600 mg isoti-
namoji dozé, véliau 300 mg per savai-
te; n = 30) arba placebu (n = 30). Gydo-
mu pacienty grupéje, palyginti su pla-
cebo grupe, reikSmingai pageréjo gy-
venimo kokybé (angl. The 22-item
Sinonasal Outcome Test, SNOT-22),
uoslé, nosies uzgulimas, NPS ir ast-
mos kontrolé. Jokio reik§mingo nepa-
geidaujamo poveikio nepastebéta [1].
Taip pat jau baigti du dupilumabo
IIT fazés klinikiniai tyrimai
(SINUS-24 ir SINUS-52), kuriy rezul-
tatai parodé, jog pacientams, gavu-
siems gydyma dupilumabu, per 24 sa-
vaites labai pageréjo NPS balas (2,06),

Nosies polipai abipus

Reikalingi 3 Zemiau

iSvardinti kriterijai

Chirurginis gydymas anamnezéje

Chirurginio gydymo anamnezéje néra

Reikalingi 4 Zemiau

iSvardinti kriterijai

= Patvirtintas 2 tipo uZdegimas

= Sisteminiy gliukokortikosteroidy poreikis
(2 ir daugiau kursy per paskutinius metus)

= Zymial supasteéjusi gyvenimo kokybé

= Uoslés praradimas

« Diagnozuota komorbiding astma

2 pav. Biologinés terapijos taikymo létiniam polipoziniam rinosinusitui gydyti

indikacijos [12]

Fig. 2. Biological therapy indications for the treatment of chronic rhinosinusitis

with nasal polyposis [12]

sumazéjo nosies uzgulimas (0,89), pa-
geréjo SNOT-22 (21, 12) ir sumazéjo
sisteminiy geriamuju kortikosteroidu
vartojimo poreikis nosies polipozés
operacijai [6].

Dupilumabas vartojamas papildo-
mam palaikomajam gydymui suaugu-
siems pacientams, sergantiems nepa-
kankamai kontroliuojamu LPS, taip
pat 12 mety ir vyresniems pacien-
tams, sergantiems vidutinio sunkumo
ar sunkiu atopiniu dermatitu, nekon-
troliuojama vidutinio sunkumo ar
sunkia eozinofilinio fenotipo astma ir
nuo geriamuju kortikosteroidu pri-
klausoma astma. Siuo metu dupilu-
mabas yra vienintelis patvirtintas bio-
loginés terapijos preparatas suaugu-
siuju LPS gydyti (patvirtintas 2019 m.
birzeli) [4, 6].

Europos alergijos ir kvépavimo ta-
ku ligu tyrimu ir Svietimo forumas
(EUFOREA) pateikeé biologinés terapi-
jos taikymo LPS gydyti indikaciju
schema (2 pav.) [12].

DISKUSLJA

Naujausiu tyrimu duomenimis, biolo-
ginés terapijos Salutiniy poveikiu daz-
nis yra nedidelis, vaistai toleruojami
gerai. Ankstyvuju tyrimu nustatyti
dazniausiai pasitaike nepageidaujami
reiSkiniai buvo nazofaringitas, galvos
skausmas, retos alerginés reakcijos.
Neseniai atlikta vidutinio sunkumo ir
sunkios egzemos gydymo dupilumabu
metaanalizé parodé, kad labiausiai
paplites nepageidaujamas reiskinys
buvo konjunktyvitas, pasireiSkes 8 %
pacientu, o dupilumabo patekimo i
rinka analizéje konjunktyvitas pasi-
reiskeé 38 % pacientu [13, 14]. Kiti du-

pilumabo tyrimai parodé, kad keliems
pacientams iSsivysté eozinofiliné gra-
nulomatozé su poliangitu (Churg-
Strauss sindromas) ar eozinofilija, ta-
Giau $iy tyrimu nepakanka dupiluma-
bo ir §iu Salutiniu reakciju rysiui iro-
dyti. Tiriant biologinius preparatus
pastebéta, jog pacientams, kuriems
buvo taikyta biologiné terapija, padi-
déjo piktybiniu naviky atsiradimo ri-
zika. Ankstyvuosiuose omalizumabo
veiksmingumo tyrimuose nustatytas
nedidelis piktybiniu naviku daznio pa-
didé¢jimas tiriamosiose grupése, paly-
ginti su kontrolinémis. Anksciau mi-
nétame dupilumabo patekimo i rinkg
tyrime buvo vienas odos T lasteliu lim-
fomos atvejis [5], o $tai omalizumabo
patekimo i rinka analizéje nenustaty-
ta jokios piktybiniu naviky padidéjimo
rizikos, tadiau pastebéta didesné
trombinés embolijos reiskiniu tikimy-
bé vaista vartojantiems pacientams
[15]. Bet kokiems biologinés terapijos
Salutiniams poveikiams patvirtinti
reikia atlikti tolesnius $iu vaistuy tyri-
mus.

ISVADOS

Pacientu, serganciu létiniu rinosinusi-
tu su nosies polipoze, gydymas ir prie-
ziara iSlieka dideliu medicinos iS$sa-
kiu, nepaisant Siuolaikinio medika-
mentinio gydymo ir atliekamu chirur-
giniu intervenciju. Biologiné terapija
buvo pradéta taikyti bronchinei ast-
mai gydyti, taciau remiantis naujau-
siais moksliniais tyrimais $is metodas
jau sékmingai taikomas ir LPS gydyti.

Biologiné LPS terapija dar néra
kompensuojama. Toks gydymas yra
skiriamas tik esant sunkiai kontro-
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livojamiems bronchinés astmos paa-
méjimams ar siekiant sumazinti gliu-
kokortikosteroidu vartojimg jauniems
pacientams.

Tyrimai parodé, jog monokloniniu

antikinu naudojimas uzdegimo ke-
liams slopinti yra perspektyvus gydy-
mo metodas, kuris remiasi biologiniu
Zymenu terapija. Siuo metu vieninte-
lis biologinés terapijos preparatas, pa-
tvirtintas LPS gydyti, yra dupiluma-
bas. Nors daugybé moksliniu tyrimu
patvirtino dupilumabo veiksmingu-
ma, vis dar néra aiSku, kuriems pa-
clentams vaistas turés didziausig kli-
nikine reikSme. Be to, biologiné tera-
pija yra labai brangi, palyginti su ki-
tais LPS gydymo metodais — medika-
mentais ar funkcine endoskopine an-
¢iu operacija. Vis délto biologiné tera-
pija galétu pakeisti LPS medicininio
gydymo taktika, kuri tradiciskai re-
miasi nespecifine terapija, praplésti
gydymo galimybes ir pagerinti $iu pa-
cientu gyvenimo kokybe. €

Gauta: 20211117 posis, biological therapy, interleukins,
Priimta spaudai: 202203 30 with nasal polyposis. dupilumab.
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Objectives. To discuss the pathologic
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nasal polyposis and the mechanisms of
action of biological therapy, its effective-
ness, and advantages in comparison with
other treatment methods.

Methods. Scientific articles in
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examined.

Conclusions. Literature review sug-
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