Medikamentell rhinitt — viktig bivirkning

Det anbefales at slimhinneavsvellende
nesespray/nesedraper ikke ber brukes
i mer enn ti dager sammenhengende.
Arsaken til dette er at lengre tids bruk
kan gi medikamentell rhinitt, som er
en tilstand med okt nesetetthet og nasal
hyperreaktivitet. I denne oversikten
presenteres denne tilstanden og det gis
rad om hvordan den ber behandles.

Slimhinneavsvellende legemidler for lokal
bruk i nesen inneholder enten oksymetazolin
(Iliadin og Rhinox) eller xylometazolin
(Otrivin og Zymelin). Disse substansene sti-
mulerer 0,-adrenerge reseptorer og gir der-
med en konstriksjon av arterioler i neseslim-
hinnen. Effekten er redusert blodgjennom-
stromning og avsvelling av neseslimhinnen
D).

Langvarig bruk av slimhinneavsvellende
nesespray/nesedraper medferer risiko for to-
leranseutvikling, med redusert effekt, samt
utvikling av medikamentell rhinitt (rhinitis
medicamentosa). Medikamentell rhinitt er
en tilstand der bruken av nesespray/nesedra-
per gradvis resulterer i okt nesetetthet pa
grunn av en tilbakejusteringseffekt («re-
bound»-effekt) med nedsatt kartonus i
neseslimhinnen, okt karpermeabilitet og
eodemutvikling (2, 3). I tillegg sees en nasal
hyperreaktivitet med gkt histaminfelsomhet.
Pasientene behandler sin gkende nesetetthet
med stadig heyere doser avsvellende lege-
midler pd grunn av toleranseutviklingen, og
de innser ofte ikke at det er nettopp den dag-
lige bruken av disse preparatene som forar-
saker problemene.

Hovedbudskap

* Medikamentell rhinitt kan oppsta etter
sammenhengende bruk av slimhinne-
avsvellende nesespray/nesedraper i
mer enn ti dager

* Behandlingen er seponering av det ut-
losende legemidlet, grundig informa-
sjon og eventuelt bruk av nasale gluko-
kortikoider i en overgangsperiode

* Pasienter som tidligere har hatt medi-
kamentell rhinitt, ber ikke bruke av-
svellende nesespray/nesedraper ved
tett nese senere, men kan bruke fysiolo-
gisk saltvann
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Frekvensen av medikamentell rhinitt er
ukjent, men sannsynligvis kan tilstanden ut-
loses hos de aller fleste bare man bruker
legemidlene lenge nok. Det finnes ingen
sykdommer der langtidsbehandling med
slimhinneavsvellende nesedraper/nesespray
er indisert. Pasienter med underliggende
nesetetthet pa grunn av for eksempel aller-
gisk eller vasomotorisk rhinitt, septumde-
viasjon eller nesepolypper er imidlertid ofte
storforbrukere av  slimhinneavsvellende
nesedréper/nesespray og de har dermed ogsé
stor risiko for & utvikle medikamentell rhi-
nitt.

Hvor raskt kan
medikamentell rhinitt oppsta?
Hos friske forsgkspersoner gir ti dagers bruk
av oksymetazolin nesespray tre ganger dag-
lig ingen tegn til medikamentell rhinitt (4).
Etter bruk i to uker eller mer er det derimot
pavist klare tegn til toleranseutvikling (redu-
sert varighet av effekten) og tilbakejus-
teringsfenomener som g@demutvikling og
hyperreaktivitet i neseslimhinnen (3-5).
Symptomene gker gradvis med eokende
behandlingstid (fig 1). Bruker man midlene
bare om kvelden, er risikoen for medika-
mentell rhinitt muligens noe mindre enn ved
bruk 2—3 ganger daglig (6). Pa bakgrunn av
disse undersgkelsene anbefales det at av-
svellende nesespray/nesedraper ikke ber
brukes i mer enn ti dager om gangen.
Legemidler som inneholder konserve-
ringsmidlet benzalkonklorid ser ut til & gi
medikamentell rhinitt lettere enn legemidler
uten benzalkonklorid (5, 7). Symptomene pa
medikamentell rhinitt kommer ogsa raskere
tilbake med legemidler som inneholder ben-

zalkonklorid ved ny eksponering senere. For
oyeblikket er det bare Iliadin (unntatt endo-
sebeholdere) som inneholder benzalkonklo-
rid.

Behandling

Pasienter som har utviklet medikamentell
rhinitt ber avslutte lokalbehandlingen med
nesespray/nesedraper. En plutselig sepone-
ring vil imidlertid gi uttalt nesetetthet, noe
som medferer at mange pasienter pa nytt be-
gynner a bruke nesespray/nesedraper etter fa
dagers opphold. Det er derfor viktig at pa-
sienten informeres om at nesetettheten grad-
vis vil forsvinne av seg selv uten at det er
nedvendig med annen behandling. Det tar
imidlertid vanligvis 1-2 uker for nesen blir
mer dpen og 4—6 uker for plagene forsvinner
helt.
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Figur 1 Subjektiv nesetetthet mdlt pd
en visuell analog skala i lopet av fire
ukers dobbeltblind behandling med oksy-
metazolin nesespray uten konserverings-
midlet benzalkonklorid (bld sayler) eller
med benzalkonklorid (gronne soyler).
Verdiene er angitt som gjennomsnitts-
verdier med standardavvik. 1 begge
gruppene var okningen i nesetetthet i for-
hold til for behandlingsstart statistisk
signifikant fra og med uke 2. Forst etter
fire uker var graden av nesetetthet signi-
fikant hoyere i benzalkonkloridgruppen
enn i gruppen som ikke fikk benzalkon-
klorid. Modifisert etter (5), gjengitt med
tillatelse
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Det har vert foreslatt forskjellige strate-
gier for a lette pa nesetettheten den forste
kritiske tiden. Nasale glukokortikoider er
det eneste behandlingsalternativet som er
blitt studert systematisk og som er funnet &
ha bedre effekt enn placebo (8). Det er ser-
lig den forste uken, da risikoen for tilbake-
fall er sterst, at forskjellen fra placebo er
tydelig. Foreslitte behandlingsalternativer
er flutikason 200 pg/d eller budesonid
400 pg/d 14—6 uker (8). En mate & gjore det
pa er at pasienten bruker det lokale steroidet
og det slimhinneavsvellende legemidlet pa-
rallelt i en uke. Deretter slutter pasienten
med sistnevnte og fortsetter med forstnevnte
i samme dose i ytterligere 3—5 uker. Infor-
masjon om tilstandens karakter og at den ini-
tiale okte nesetettheten raskt gar tilbake, er
imidlertid sannsynligvis minst like viktig (8)
som behandling med glukokortikoider.

Bruk av perorale avsvellende legemidler
som fenylpropanolamin, perorale antihista-
miner, perorale glukokortikoider og salt-
vannsskyllinger har ogsa vert foreslatt, men
effekten av disse alternativene har ikke veert
undersegkt systematisk.

Langtidseffekter

Pasienter som tidligere har hatt medikamen-
tell rhinitt har gkt risiko for 4 fé tilstanden pa
nytt. S& lang tid som 1-2 ar etter seponering
er det vist at én ukes behandling med avsvel-
lende nesespray/nesedraper gir tydelige tegn
til nesetetthet og nasal hyperreaktivitet pa ny
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(9). Pasienter som tidligere har hatt medika-
mentell rhinitt, ber derfor informeres om at
de ikke ber bruke slike legemidler. De kan
i stedet bruke fysiologisk saltvann til &
spraye/inhalere i nesen. Den subjektive ef-
fekten av dette er ofte god, men den objekti-
ve dokumentasjonen er svert begrenset og
til dels motstridende.

Konklusjon

Ved mistanke om medikamentell rhinitt ber
pasienten avslutte all behandling med slim-
hinneavsvellende nesespray/nesedraper. Det
ber ogsé utredes om det kan finnes andre ar-
saker til uttalt og langvarig nesetetthet. Pa-
sienter som har hatt medikamentell rhinitt,
vil etter hvert fd normalisert neseslimhin-
nen, selv om dette kan ta lang tid. Det er vik-
tig & informere pasienten om at all behand-
ling med lokale vasokonstriktorer i fremti-
den ber unngéds fordi det kan utlose
fenomenet pa nytt etter svaert kort tid.

Spalten er redigert av Olav Spigset i sam-
arbeid med Avdeling for legemidler ved
Regionsykehuset i Trondheim og de ovrige
klinisk farmakologiske miljoene i Norge
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