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Behandling af sinuitis

Sinuitis er en hyppig lidelse i bade
almen og speciallaegepraksis. En
opggrelse fra USA tyder pa, at 15%
af befolkningen lider af sinuitislig-
nende gener i lgbet af et ar.

Sinuitis er en inflammatorisk
tilstand i en eller flere af nsesens
bihuler. Ofte benyttes termen
rhinosinuitis for at understrege, at
naesens slimhinder ofte ogsa er in-
volverede.

Sinuitis inddeles i akut og kro-
nisk sinuitis. En inddeling sva-
rende til Tabel 1 er generelt accep-
teret i litteraturen.

Akut sinuitis forudgas oftest af
en virusinfektion, der herefter kan
udvikle sig til en bakteriel infek-
tion, typisk forarsaget af H. influen-
zae eller S. pneumoniae. Sjeeldnere
skyldes det M. catarrhalis.

Mens akut sinuitis er en inflam-
matorisk proces i slimhinden i
neese og bihuler pa infektigs bag-
grund, menes den kroniske sinuitis
at opsta pa grund af darlig ventila-
tion og darlig dreenage af sinussy-
stemet. Ved kronisk sinuitis er flo-
raen mere varieret og ofte poly-
mikrobiel. Her findes oftere S. au-
reus og P. aeruginosa samt anaerobe
bakterier. Det er uklart, hvilken
rolle bakterierne spiller i denne
proces.

Sygdomsforlgb
Ved akut sinuitis ses typisk tilta-
gende symptomer over flere dage
med nasalobstruktion, purulent
nasalsekretion, sekretnedlgb i
sveelget, hoste og smerter, der ofte
lokaliseres over afficerede sinus,
evt. teender. Feber er ikke altid til
stede. Ved alvorligere infektion kan
der ses gdem, iseer omkring gjne.
Ved kronisk sinuitis er billedet
proeget af et mere protraheret for-
Igb med leengerevarende trykken
og knap sa intense smerter, stop-
pet naese og vekslende sekretion.
Generne er ofte svingende over pe-
rioden.

Diagnostik

Det er meget vanskeligt at stille
diagnosen sinuitis, og det ma er-
kendes, at anamnese og klinik
alene giver beskeden diagnostisk
sikkerhed.

Obligatorisk er dog symptomva-
righed pa flere dage. Simple oplys-
ninger om smerter over sinus,
ringe effekt af detumescerende
neesedraber eller antihistamin og
forekomst af purulent sekret gger
sikkerheden for diagnosen.

Blodprgver, isser CRP, SR og leu-
kocytter, er vejledende, men er
ikke i sig selv nok til at be- eller af-

Tabel 1. Inddeling af sinuitis.

Voksne

Bgrn

Akut sinuitis
< 4 tilfeelde arligt

Symptomer < 8 uger og

Symptomer < 12 uger
og < 6 tilfeelde arligt

Akut recidiverende
sinuitis

> 4 tilfeelde arligt med
helt symptomfri intervaller

Tilbagevendende gener
med symptomfri intervaller

Kronisk sinuitis

Symptomer > 8 uger eller > 4 til- Symptomer > 12 uger eller
feelde arligt med restsymptomer > 6 tilfeelde arligt
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kreefte diagnosen. En dansk under-
sggelse fra almen praksis har vist,
at de eneste to parametre, der sig-
nifikant er associeret med pus i
kaebehulen, er CRP- og/eller SR-for-
hgjelse.

Keebehulepunktur og dyrkning
er guldstandard for diagnosen,
men denne undersggelse er ikke
realistisk at udfgre i almen praksis.

Regntgenundersggelse inkl. CT-
samt MR-skanning er sjeeldent in-
diceret. Billeddiagnostik er mest
anvendelig ved de kroniske til-
stande ved vurdering af forhold fgr
evt. operation.

Som vejledning har American
Rhinologic Society opstillet fgl-
gende (Tabel 2), hvor to major- eller
et major- og to minorsymptomer
giver mistanke om sinuitis.

Almindelig forkglelse, allergisk
rhinitis og nasal polypose er vigtige
differentialdiagnoser.

Behandling
Saltvandsskylning kan rense naesen
og afhjeelpe milde symptomer.

I Tabel 3 ses en oversigt over evi-
densniveauet for leegemiddelbe-
handling af sinuitis.

Detumescerende midler

At genskabe normal luftpassage og
ventilation er en hovedsten i be-
handling af bade akut og kronisk
sinuitis. Der findes ingen placebo-
kontrollerede studier om behand-
ling af akut sinuitis med detume-
scerende midler. Neesespray giver
bedre luftpassage, sa gener pga.
stenose lettes. Klinisk erfaring vi-
ser, at direkte applikation af detu-
mescerende midler ved meatus
medius giver nogen lindring.

Tabel 2. Sinuitissymptoner.

Majorsymptomer Minorsymptomer
Ansigtssmerter eller trykken Hovedpine
@dem Treethed
Nasalstenose Tandsmerter
Purulent sekret fra nzesen (tykt og farvet) Hoste
Nedsat lugtesans @resmerter
Feber
Mukolytika Antihistaminer

Der findes ingen dokumentation
for terapeutisk effekt hverken ved
akut eller kronisk sinuitis, hverken
ved solobehandling eller i kombi-
nation med antibiotika.

Nasalsteroid

Ved bade akut og kronisk sinuitis
er slimhindeinflammation veesent-
lig. Glukokortikoider udgver kraftig
antiinflammatorisk virkning.

Ved akut sinuitis har tre kontrol-
lerede studier vist stgrre effekt, nar
der behandles med antibiotika og
nasalsteroid sammenlignet med
antibiotika alene. Efter 2 hhv. 3
uger var der signifikant feerre
symptomer i de steroid- + antibio-
tikabehandlede grupper. Det gjaldt
bade smerter, nasalobstruktion og
sekretion. Reduktionen var uaf-
heengig af samtidig allergi. [ et stu-
die, hvor der blev udfgrt kontrol-
CT-skanning efter behandling, viste
denne mindre slimhindehzevelse
ved meatus medius i den steroid-
behandlede gruppe.

Ved kronisk sinuitis har tre kon-
trollerede studier med nasalste-
roid, enten i kombination med lo-
kalantibiotika, forudgaet af en uges
systemisk antibiotikabehandling
eller som monoterapi, vist sig at
veere signifikant bedre end place-
bobehandling.

Et studie har vist adjuverende ef-
fekt af antihistaminer hos allergiske
patienter med sinuitis. Der findes
ingen dokumentation for effekt af
antihistaminer hos ikke-allergikere.

Antibiotika

I seneste Cochrane review fra 2003
blev der identificeret 2.058 artikler,
der omhandler antibiotikabehand-
ling ved akut sinuitis. 49 studier,
der involverede i alt 13.660 patien-
ter, fandtes at opfylde udvaelgelses-
kriterierne. 39 af studierne an-
vendte behandlingsvarighed pa 10
dage eller mindre.

3 studier sammenligner effekten
af aktiv behandling (fenoxymetyl-
penicillin, amoxicillin hhv. linco-
mycin) med placebo. Der pavises
signifikant effekt i de fenoxymetyl-
penicillin- og amoxicillinbehand-
lede grupper, bade klinisk og radio-
logisk. Lincomycin viste derimod
ingen effekt sammenlignet med
placebo.

10 studier sammenligner peni-
cillinderivater med andre typer an-
tibiotika (makrolider, cefalospori-
ner). Her var der ingen forskel
mellem de to grupper.

10 studier sammenligner amoxi-
cillin-clavulansyre med andre ty-
per antibiotika (makrolider, cefalo-
sporiner). Heller ikke her fandtes

Tabel 3. Behandling af sinuitis.

Behandling Akut sinuitis (evidensniveau) Kronisk sinuitis (evidensniveau)
Detumescerende Ingen evidens for effekt pa sinuitis Ingen evidens for behandling
spray/draber (symptomatisk effekt pa nasalstenose)
Mukolytika Ingen evidens for behandling Ingen evidens for behandling
Nasalsteroid Anbefalet som adjuverende behandling (1b) Anbefalet (1b)
Antihistaminer Anbefalet ved underliggende allergisk lidelse (1b) Ingen evidens for behandling
Antibiotika Anbefalet, fenoxymetylpenicillin eller amoxicillin Ingen evidens for behandling
17-14 dage, evt. med betalaktamaseinhibitor
Alternativ: makrolider (1a, 1b)
Analgetika Anbefalet kun som smertestillende Anbefalet kun som smertestillende

Evidenskategori: 1a: fra metaanalyse af randomiserede undersggelser. 1b: fra mindst en randomiseret undersggelse




forskel i effekt, men der var vee-
sentligt flere bivirkninger ved amo-
xicillin-clavulansyre-behandling.

Der findes saledes dokumenta-
tion for effekt af fenoxymetylpeni-
cillin eller amoxicillin i 7-14 dage
ved akut sinuitis. Det er dog ikke
vist, at amoxicillin giver bedre kli-
nisk effekt end fenoxymetylpeni-
cillin. Skgnnes behandling indice-
ret - dvs. hos den pavirkede pa-
tient - foreslas derfor fenoxymetyl-
penicillin som start.

Ved kronisk sinuitis er det mere
vanskeligt at give overblik over ef-
fekt af antibiotika. Artiklerne an-
vender meget forskellige definitio-
ner for at stille diagnosen og der-
med behandlingsindikationen. 5
studier har undersggt effekt af an-
tibiotikabehandling ved vedva-
rende nasalsekretion, og der er
svag effekt pa kortere sigt. Et andet
studie viste ingen langtidseffekt
ved antibiotikabehandling af bgrn
med kronisk sinuitis.

Der er pa nuveerende tidspunkt
ingen dokumentation for, at anti-
biotika kan kurere kronisk sinuitis.

@urige mulige behandlingstiltag
Under tiden bgr patienten henvises
til gre- neese-halslege, se boks 1.
Ved lettere symptomer vil gre-
leegen evt. foretage en Proetz-sug-
ning, hvor patienten i liggende stil-
ling far detumescerende neese-
draber med efterfglgende udsug-
ning, hvilket delvist kan fjerne
sekret fra bihulerne og mindske
trykfornemmelsen.

Ved kraftige symptomer pa max-
illeer sinuitis, kan der foretages
punktur i lokalbedgvelse med ef-
terfglgende saltvandsskylning.
Eventuelt indseettes et dreen til
skylning af bihulerne.

Ved kronisk sinuitis kan opera-
tion blive aktuel, hvis nasalsteroid
taget konsekvent ikke har reduce-
ret symptomerne til et acceptabelt
niveau. Patienter med kroniske

Boks 1. Indikation for henvisning til gre-
neese-halslege.

1. Kraftige symptomer eller mistanke
om komplikation

2. Symptomer, der ikke svinder ved
initialbehandling

3. Tvivl om diagnose

4. Vurdering vedr. operationsindikation

problemer bgr som minimum have
foretaget endoskopi af neesekavite-
ten hos gre-naese-halslege.

Ved operation sgges ventilatio-
nen forbedret, sa slimhinden kan
normaliseres. Dette ggres i dag en-
doskopisk, og langtidsresultater vi-
ser forbedring hos 80-90% af pa-
tienterne.

Patienter med recidiverende
akutte sinuitistilfeelde (se Tabel 1) i
to pa hinanden fglgende ar kan
ogsa overvejes til operation.

Steffen @rntoft

Praktiserende gre-nese-halslege
Hvidoure

Glukosamin ved mild-moderat artrose

Glukosamin er godkendt som
leegemiddel i fri handel mod symp-
tomer ved mild til moderat osteo-
artrose. Godkendelsen er sket pa et
bibliografisk grundlag.

Glukosamin forekommer endo-
gent hos bade mennesker og dyr.
Den farmakologiske virkningsme-
kanisme er uafklaret. Virkningen
optreeder 2-4 uger efter behand-
lingsstart. En rolle som precursor i
syntesen af glycosaminoglycaner
og hyaluronsyre, som indgar i syn-
tesen af ledbrusk, diskuteres. Stof-
fet udvindes kommercielt fra kitin i
skaldyr eller fremstilles syntetisk.

Evidens for effekt pa smerte

og funktion

To metaanalyser giver evidens for,
at glukosamin - signifikant bedre
end placebo og pa linje med mode-
rate doser NSAID - kan lindre
smerter og @ge beveegeligheden
hos patienter med let til moderat
artrose i knee. For at kunne sam-
menligne effekterne, der er malt

med heterogene metoder (WOMAC,
VAS, funktionsindekset Lesquesne,
general pain osv.), defineredes i
begge metaanalyser en Standard
Mean Difference (SMD) som den
primeere responsparameter (korr.
for placeborespons samt for varia-
tion i placebogruppen). Her svarer
0,8 til en stor effekt, 0,5 til en mo-
derat og 0,2 til en mild effekt.

I den ene metaanalyse (Coch-
rane) havde glukosamin i 7 rando-
miserede blindede studier en signi-
fikant bedre smertestillende effekt
end placebo. SMD for smerte-out-
come var 1,4 (95% CI, 0,65-2,14). Det
samme var geeldende for en effekt
pé evnen til at udfgre forskellige
funktioner (beveegelighed). I tre
studier, der malte bevaegeligheden
med et Lequesne-indeks, gav det
samlede resultat af behandling
med glukosamin en SMD pa 0,63
over for placebo (95% CI, —0,04-
1,29).

Malt over for moderate doser
NSAID (primeert 1.200 mg ibupro-

fen) var glukosamin, nar resulta-
terne fra tre studier i Cochrane-
metaanalysen blev poolet, signifi-
kant bedre til at lindre smerter. Her
var SMD 0,86 (95% CI, 0,58-0,92).
Der var ikke signifikant forskel pa
glukosamin og NSAID's effekt pa
beveegelighed malt med Lequesne-
indeks (SMD=0,32; 95% CI, —0,28-
0,92). Der er behov for stgrre sam-
menlignende studier mellem glu-
kosamin og andre gigtpreeparater.
1.588 individer med kneeartrose
deltager p.t. i et studie, hvor effek-
ten af glukosamin testes mod cele-
coxib og placebo (GAIT-studiet). Re-
sultaterne forventes i 2005.

I den anden metaanalyse (Mc-
Alindon et al.), der evaluerede seks
studier, var glukosamins effekt sig-
nifikant stgrre end placebo mht.
smerter (SMD=0,51; 95% CI, 0,05-
0,96), og det havde ligeledes en
stgrre effekt end placebo pa
beveegelighed malt ved Lequesne-
indeks (SMD=0,41; 95% ClI, 0,14-
0,69).
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Sygdomsmodificerende effekt

Et 3-arigt studie med 212 individer
med knaeartrose viste, at de, der fik
glukosamin dagligt, ved forsggets
slutning i gennemsnit havde en
brgkdel (0,3 mm) — men dog signifi-
kant — mindre fald i kneebrusk
(malt ved kneespaltebredden) end
patienter i placebogruppen. For-
skellen var ikke signifikant efter
det fgrste ar, og den kliniske rele-
vans af det radiologiske fund er
uafklaret. Det samme studie malte
signifikant feerre smerter og en
bedre bevaegelighed i glukosamin-
gruppen end i placebogruppen. Et
tilsvarende 3-ars studie med 202
individer har demonstreret en lig-
nende effekt af glukosamin.

I alt har et par tusinde individer
med artrose deltaget i RCT med
glukosamin, hvoraf ca. halvdelen
fik glukosamin. Patienter med ra-
diografisk vurderet sveer artrose
havde ikke effekt af glukosamin.
Effekten er ikke sammenlignet
med paracetamol, ASA eller COX 2-
heemmere, ligesom der ikke er god
evidens for effekt i andre led end
knee. Kvaliteten af RCT med glu-
kosamin vurderes som veerende i
orden.

Dosering, seponering og pris

I den kliniske dokumentation ind-
gar forskellige salte, men den over-
vejende del af studierne er udfgrt
med glukosaminsulfat. Saltene
vurderes at veere biosekvivalente.
Daglige doser a 1.200 mg rent glu-

kosamin (dvs. 1.500 mg glukosa-
minsulfat) er bedst undersggt. Det
er endnu uafklaret, hvornar be-
handling med glukosamin kan se-
poneres. Prisen for en pakning med
90 kapsler (400 mg) er ca. 120 kr.,
dvs. en daglig dosis pa 1.200 mg ko-
ster 4 kr.

Bivirkninger, interaktioner

og kontraindikationer
Bivirkninger som gastrointestinale
gener, hovedpine, dgsighed, pruri-
tus og erythem forekommer i me-
get begreenset omfang. Der er ikke
udfgrt interaktionsstudier. Glukos-
amin er kontraindiceret ved skal-
dyrsallergi og diabetes. En diabeto-
gen effekt er vist i dyrestudier og in
vitro. I det studie, hvor individer
med artrose fik 1.200 mg glukosa-
min dagligt i 3 ar, maltes ingen
stigning i blodsukker. P4 grund af
usikkerheden om en eventuel dia-

betogen effekt er stoffet indtil vi-
dere kontraindiceret til diabetikere.

Konklusion

Glukosamin har en klinisk sympto-
matisk virkning ved kneeartroser
pé linje med moderate doser
NSAID og kan anvendes som alter-
nativ hertil. Bivirkningerne synes
feerre. Glukosamin kan ikke anven-
des som akut behandling, da virk-
ningen fgrst seetter ind efter 2-4
uger. Der er ikke dokumentation
for glukosamins virkning ved
sveere artroser, og der er ingen di-
rekte sammenligninger med hver-
ken ASA eller paracetamol. Der er
ingen undersggelser over kombina-
tionsbehandling. Glukosamin er
dyrere end de billigste NSAID.
Marianne Mgller

Institut for Rationel Farmakoterapi

Referenceliste — samt anmeldelser af preepa-
rater med glukosamin - findes pa
www.irf.dk.

Erektil dysfunktion

Enkelttilskud, uddybende kommentar
Her fglger en preecisering af kriteri-
erne for at kunne opna enkelttil-
skud til lzegemidler mod erektil
dysfunktion, som omtaltes i Ratio-
nel Farmakoterapi nr. 8.

Ved ansggning om enkelttilskud
til leegemidler mod erektil dysfunk-
tion forudseettes, at der er optaget
almindelig somatisk anamnese,
herunder diskussion af evt. uhen-
sigtsmaessigt alkohol- og tobaks-
forbrug, samt evt. medicinomleeg-

ning, fx for patienter i antihyper-
tensiv behandling. Endvidere for-
udseettes, at den erektile dysfunk-
tion er udredt savel urologisk som
sexologisk.

Patienter med diabetes mellitus
vil normalt kunne opna enkelttil-
skud, safremt det fremgar af an-
sggningen, at patienten har sen-
komplikationer i form af tegn pa
neuropati og har haft effekt af be-
handling med leegemidlet.

Lone Mikkelsen, Leegemiddelstyrelsen

www.irf.dk

Mgd IRF pa Laegedage 2003

IRFs Symposium pa Leegedage 2003 i Bella Centret afholdes onsdag d. 5/11. Det omhandler metoder til fremme af
rationel farmakoterapi, herunder tilskudsordningen, de klinisk farmakologiske centres rolle og Ordiprax. Mgd
ogsa IRF blandt udstillerne. Hver dag vil der veere et »mgd-eksperten-arrangement« om centrale temaer inden for
rationel farmakoterapi, fx »Polyfarmaci — hvad ggr jeg« og »Anvendt Rationel Farmakoterapi«. Laes detaljer om
programmet - og tilmeld dig samtidig vores elektroniske nyhedsbrev med praeparatanmeldelser og kurser — pa




