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Streszczenie
Wprowadzenie. Jednym z najczęściej stosowanych preparatów w farmakoterapii polipów nosowych jest budezonid
(22RS−16α,17α−butylidenodioksy−11β,21−dihydroksy−1,4−pregnadien−3,20−dion). Preparat jest mieszaniną diaestro−
izomerów 22R i 22S w stosunku 1:1, z których izomer 22R ma 2–3−krotnie większą siłę działania przeciwzapalne−
go niż izomer 22S oraz wykazuje około 2−krotnie większą objętość dystrybucji i 2 razy wyższy klirens osoczowy. 
Cel pracy. Przedmiotem badań jest budezonid w którym stosunek diastereoizomerów 22R do 22S wynosi 9 : 1
(22R−bdpd). Należy zaznaczyć, że izomer 22R nie był badany odnośnie do zapobiegania i leczenia polipów nosowych.
Materiał i metody. Badania przeprowadzono u 60 pacjentów, powyżej 18. roku życia, leczonych w Klinice Otola−
ryngologii AM we Wrocławiu lub ambulatoryjnie w Przychodni Przyklinicznej z powodu nawracających polipów
nosa. Chorzy zostali podzieleni na 2 grupy: grupa 1 – chorzy po kilkakrotnej polipektomii nosa, przyjęci do Klini−
ki Otolaryngologii AM we Wrocławiu w celu polipektomii nosa; leczenie rozpoczynano 2 tygodnie po zabiegu, gru−
pa 2 – 31 chorych z polipami 1° i 2° sięgającymi górnego brzegu małżowiny nosowej dolnej. Badania były przepro−
wadzone metodą podwójnej ślepej próby. Preparat 22R−bdpd – aerozol wodny – podawano w dawce 400 µg dzien−
nie przez miesiąc, a następnie 200 µg dziennie do każdego nozdrza przez 3 miesiące. Po 3 miesiącach złamano kod
i zakończono badania z podwójną ślepą próbą. U pacjentów, którzy otrzymywali placebo zastosowano 22R−bdpd. 
Wnioski. Preparat 22R−bdpd – aerozol donosowy – pomaga w zapobieganiu i leczeniu polipów nosowych; szcze−
gólnie korzystne dzialanie wykazuje po polipektomiach w zapobieganiu nawracających polipów nosa (Adv Clin
Exp Med 2005, 14, 3, 497–503).
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Abstract
Background. Nasal polyps occur in those patients who have impaired homeostasis of the nasal mucous membra−
ne. The reason of those disturbances is not completely explained. Many reports that have been published recently
suggest different factors being involved in the pathogenesis of the nasal−sinusal polyposis (NSP). Surgery is still
the most frequent method in NSP treatment. Recurrent nature of NSP provoked development of pharmacological
methods of treatment. At present, locally applied steroids are used most frequently. Budesonid R (22R−bdpd) is an
inhaled glucocorticosteroid of strong antiinflammatory effect. Chemically is a single active stereoisomer 22R of
budesonid. 
Material and Methods. A double−blind parallel−group study compared the effect of 22R−bdpd with placebo, in the
prophylaxis of nasal polyp recurrence. The study was carried out on the group of 60 patients with nasal polyps, 
29 patients after polyps evulsions and 31 patients with small size polyps. In the first group the treatment started 
2 weeks after polypectomy. The dosage used was 400 µg 22R−bdpd daily during first month and next 200 µg
22R−bdpd daily. After three month the code was broken and the double−blind study was completed. During follo−
wing 3 months the former placebo group received 22R−bdpd (400 µg/day). 



Często nawracające polipy nosowe u tego sa−
mego chorego i wynikająca z tego konieczność
wielokrotnych zabiegów ich usuwania spowodo−
wały poszukiwanie i wprowadzenie farmakolo−
gicznych metod leczenia. W wyniku dotychczaso−
wych badań stwierdzono, że niektóre substancje
o budowie steroidowej wykazują działanie hamu−
jące wzrost polipów nosowych [1]. Jednym z naj−
częściej stosowanych jest budezonid (22RS –
16α ,17α−butylidenodioksy−11β,21−dihydroksy−
1,4−pregnadien−3,20−dion) [2–5]. Preparat ten jest
mieszaniną diaestroizomerów 22R i 22S w stosun−
ku 1:1, z których izomer 22R ma 2–3−krotnie
większą siłę działania przeciwzapalnego niż izo−
mer 22S oraz wykazuje około 2−krotnie większą
objętość dystrybucji i 2 razy wyższy klirens oso−
czowy. Stereoizometria związków chemicznych
jest ważnym czynnikiem wpływającym na ich
właściwości biologiczne. Badania nad talidomi−
dem spowodowały konieczność traktowania ste−
reoizomerów jednego związku jako dwch różnych
substancji, dla których prowadzi się oddzielne ba−
dania przedkliniczne i kliniczne.

Przedmiotem badań jest budesonid, w którym
stosunek diastereoizomerów 22R do 22S wynosi
9 : 1 (22R−bdpd). Należy zaznaczyć, iż izomer 22R
nie był badany pod kątem zapobiegania i leczenia
polipów nosowych. Preparat ma postać roztworu
wodnego, co odróżnia go od innych dostępnych na
rynku farmaceutycznym steroidów występujących
jako zawiesina wodna.

Celem badań było określenie skuteczności
22R bdpd w leczeniu i zapobieganiu polipów 
nosowych. 

Materiał i metody

Badania przeprowadzono metodą podwójnej
ślepej próby u 60 pacjentów w wieku 36–71 lat,
w tym u 47 mężczyzn i 13 kobiet leczonych z po−
wodu nawracających polipów nosa. 

Pacjentom podawano 22R−bdpd w roztworze
wodnym donosowo w dawce 50 µg/wziew oraz
placebo – taki sam roztwór wodny, lecz bez sub−
stancji czynnej. 

Preparat składał się z substancji czynnej – 
22R−bdpd, stabilizatorów – metyloβ−cyklodekstryna

oraz wersenianu dwusodowego, środka konserwują−
cego, izotonizującego oraz wody oczyszczonej.

Przez pierwszy miesiąc stosowano dawkę 
2 × dz. po dwa wziewy do każdego nozdrza, tj.
400 µg dziennie, a następnie 2 × dz. po jednym
wziewie do każdego nozdrza, tj. 200 µg dziennie.
Po trzech miesiącach złamano kod i zakończono
badania z zastosowaniem podwójnej ślepej próby.
Następnie u pacjentów, którzy otrzymywali place−
bo, zastosowano 22R bdpd w dawce 2 × dz. po
dwa wziewy do każdego nozdrza, tj. 400 µg dzien−
nie przez miesiąc, a następnie 2 × dz. po jednym
wziewie do każdego nozdrza, tj. 200 µg. 

Chorych podzielono na 2 grupy. Grupa 1 – 29
chorych przyjętych do Kliniki Otolaryngologii
AM we Wrocławiu w celu leczenia operacyjnego
polipów nosa 3°. U wszystkich chorych z tej gru−
py w przeszłości wykonano 1–6 polipektomii no−
sa. Do grupy 2 należało 31 chorych z polipami 1°
i 2° według skali opisanej przez Lund i Mackay
[6]. W tej grupie 18 pacjentów w przeszłości było
leczonych operacyjnie 1–7 razy z powodu polipów
nosa.

U każdego chorego wykonywano dokładne
badanie laryngologiczne przed rozpoczęciem le−
czenia i po jego zakończeniu. U pacjentów 1 gru−
py, hospitalizowanych z powodu polipektomii, le−
czenie rozpoczynano 2 tygodnie po operacji. Pa−
cjenci 2 grupy byli kwalifikowani do leczenia
w czasie wizyty kontrolnej – od 3 miesięcy do ro−
ku po wykonanych polipektomiach. W 13 przy−
padkach pacjenci zgłosili się po raz pierwszy
w celu rozpoznania. Wszyscy chorzy zgłaszali się
do systematycznej kontroli początkowo co 2 tygod−
nie, następnie co miesiąc. Odbyto w ten sposób 
4 wizyty kontrolne, nie licząc pierwszej wizyty.
W czasie każdego badania pacjenci byli poddawa−
ni badaniu rynologicznemu. Od każdego pacjenta
pobierano wymazy z błony śluzowej nosa do ba−
dania cytologicznego oraz wykonywano badanie
rynomanometryczne przed rozpoczęciem leczenia
i po 3 miesiącach stosowania preparatu. Usunięte
polipy wysyłano do badania histopatologicznego.
Na podstawie tych badań oraz badań cytologicz−
nych określano rodzaj polipów. Do badań kwalifi−
kowano pacjentów z polipami eozynofilowymi.
U 26 pacjentów z I grupy podczas zabiegów
otwierano zatoki sitowe (u ośmiu techniką endo−
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Results. At every month control the 22R−bdpd treated patients had significantly lower polyp scores than the place−
bo−treated patients. In the group 1 and 2, in all 22R bdpd treated patients, was found improvement objective nose
patency in anterior rhinomanometry. No serious side−effects ascribed to the medication were reported by the patients.
Conclusions. 22R bdpd water nasal spray demonstrates good clinical effect in prevention and treatment of small
size nasal polyps, particularly after polypectomy in prevention of recurrent nasal polyps (Adv Clin Exp Med 2005,
14, 3, 497–503).

Key words: budesonide R, nasal polyps.



skopową – FESS). U 3 pacjentów zatoki nie były
otwierane, ponieważ w badaniu obrazowym nie
stwierdzono zmian.

Jako kryterium poprawy klinicznej przyjęto:
1) subiektywną ocenę leczenia przez pacjenta

(pacjenci oceniali: drożność nosa, węch, napady
kichania i świąd w nosie, bóle głowy oraz obec−
ność wydzieliny według przyjętej skali: 0 – brak
danej dolegliwości, 1 – niewielki występujący
sporadycznie objaw, 2 – objaw średnio nasilony, 3
– objaw bardzo nasilony;

2) ocenę w przeprowadzanym badaniu rynolo−
gicznym i endoskopowym,

3) badanie rynomanometryczne. 
Stopień poprawy drożności przewodów noso−

wych oceniano na podstawie porównania wartości
przepływów nosowych w cm3/s oraz wartości opo−
rów w Pa/cm3/s, przy ciśnieniu 150 Pa w stosunku
do wielkości wyjściowych przed leczeniem.

W zależności od uzyskanych wyników przyję−
to następującą ocenę:

1. Wynik dodatni: 
– grupa 1 – dobra drożność nosa bez obrzę−

ków i patologicznej wydzieliny, napadów kichania
i świądu, prawidłowy węch (0), brak polipów
w badaniu rynoskopowym i endoskopowym;
w badaniu rynomanometrycznym po leczeniu war−
tości przepływów nosowych większe, a wartości
oporów mniejsze. 

– grupa 2 – w ocenie subiektywnej objawy
określa się w skali – 0 lub 1, zmniejszenie polipów
w badaniu rynoskopowym i endoskopowym;
w badaniu rynomanometrycznym po leczeniu war−
tości przepływów nosowych większe, a wartości
oporów mniejsze po leczeniu.

2. Wynik pośredni: 
– grupa 1 – drożność nieznacznie upośledzo−

na przez obrzęk i/lub wydzielinę patologiczną,
występujące napady kichania i świąd nosa (1),
brak polipów;

– grupa 2 – niepowiększanie się polipów, ob−
jawy oceniane subiektywnie w przyjętej skali
o stopniu nasilenia – 1; w badaniu rynomanome−
trycznym po leczeniu wartości przepływów noso−
wych oraz oporów podobne do wartości przed le−
czeniem. 

3. Wynik negatywny:
– grupa 1 – obecność polipów, upośledzona

drożność nosa a inne oceniane objawy w stopniu
nasilenia według przyjętej skali – 2, 3.

– grupa 2 – wzrost liczby i wielkości poli−
pów. W badaniu rynomanometrycznym wartości
przepływów nosowych po leczeniu mniejsze
w porównaniu z wartościami przed leczeniem.
Analizie statystycznej poddano uzyskane wyniki
według przyjętego kryterium, a także oddzielnie
drożność nosa ocenianą subiektywnie przez pac−

jentów według przyjętej skali oraz drożność nosa
obiektywną, ocenianą w rynomanometrii.

Analiza statystyczna była wykonywana za po−
mocą testu χ2 Pearsona oraz testu t−Studenta. Ba−
dania rynomanometryczne wykonywano aparatem
Rhinotest MP 500 Allergopharma. Pomiary prze−
prowadzono przed rozpoczęciem leczenia oraz po
3−miesięcznej kuracji. W grupie 1 początkowy po−
miar wykonywano 2 tygodnie po operacji usunię−
cia polipów. 

Wyniki 

Wyniki leczenia 22R−bdpd w grupach chorych
oraz w grupach kontrolnych przedstawiono w ta−
beli 1. W grupie 1 po 3−miesięcznej kuracji w 73%
(11 pacjentów) uzyskano wynik dodatni. U 4 pac−
jentów tej grupy (27%) nie stwierdzono polipów,
ale obrzęki błony śluzowej i pojawiająca się okre−
sowo wydzielina utrudniały oddychanie przez nos
– wynik pośredni. W grupie kontrolnej (14 pacjen−
tów), której podawano placebo po 3−miesięcznej
obserwacji u 6 pacjentów (43%) nastąpiło pogor−
szenie drożności nosa z obrzękiem małżowin
i obecnością wydzieliny patologicznej, a u 57% 
(8 pacjentów) powstały polipy nosowe. W grupie
2 u pacjentów z małymi i średnimi polipami na 
16 pacjentów, którym podawano preparat w 75%
polipy zmniejszyły się (12 pacjentów) i uzyskano
wynik dodatni, w 3 przypadkach natomiast nie po−
większyły się – wynik pośredni (18%). W jednym
przypadku polipy nieznacznie powiększyły się
upośledzając drożność (7%) – wynik negatywny.
W grupie kontrolnej (2P) w 27% uzyskano wynik
pośredni, polipy nie powiększyły się, ale też się
nie zmniejszyły. Obecny był obrzęk i wydzielina
utrudniająca oddychanie. W 73% nastąpił wzrost
polipów i upośledzenie drożności nosa (wynik ne−
gatywny). Różnica w wynikach między grupą
chorych leczonych 22R−bdpd i grupą, której poda−
wano placebo była statystycznie istotna (p < 0,05).

W grupie 1 (chorzy po polipektomiach) pod−
czas wizyt kontrolnych zarówno pacjenci leczeni
22R−bdpd, jak i placebo początkowo podawali su−
biektywną dobrą drożność nosa. W miarę upływu
czasu w grupie pacjentów, którym podawano 
22R−bdpd drożność nosa osiągnęła poziom 0
i utrzymywała się, a pacjenci, którym podawano
placebo podawali stopniowe pogorszenie się droż−
ności nosa (ryc. 1). W grupie 2 u pacjentów z mały−
mi i średnimi polipami, początkowo po 2 tygo−
dniach leczenia liczba pacjentów podających popra−
wę drożności nosa była podobna zarówno w grupie
stosującej 22R−bdpd, jak i placebo. Jednak w miarę
trwania leczenia, w grupie chorych stosujących pla−
cebo drożność nosa pogarszała się (ryc. 2). Po za−
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kończeniu badań z podwójną ślepą próbą u pacjen−
tów, którzy otrzymywali placebo zarówno w 1, jak
i w 2 grupie zastosowano terapię 22R−bdpd przez 
3 miesiące. U tych pacjentów drożność nosa popra−
wiała się w miarę upływu czasu, podczas którego
stosowano 22R bdpd (ryc. 1, 2). 

Subiektywną ocenę skuteczności leczenia na
podstawie nasilenia ocenianych objawów przez pac−
jentów w przyjętej skali przedstawia rycina 3. Ki−
chanie wraz ze świądem zmniejszyło się po 3 mie−
siącach leczenia zarówno w grupach leczonych
22R−bdpd, jak i przyjmujących placebo. Ilość wy−
dzieliny śluzowej lub ropnej zmniejszyła się po po−
daniu 22R−bdpd znacznie bardziej niż w grupach,
którym podawano placebo. Podobne wyniki otrzy−
mano oceniając poprawę węchu (ryc. 3). Różnica
w obu przypadkach jest statystycznie istotna. Wystę−
powanie bólów głowy natomiast już na początku le−
czenia nie było znaczące i w obu grupach zastoso−
wane leczenie nie miało wpływu na ich nasilenie.

Ocena drożności nosa za pomocą rynomano−
metrii przedniej jest przedstawiona w tabeli 2.
W grupie 1 u wszystkich pacjentów stosujących
badany preparat wystąpiła poprawa obiektywnej
drożności nosa. U 8 pacjentów (53%) poprawa
wynosiła ponad 41%, a u 7 pacjentów (47%) po−
prawa w stosunku do pomiaru przed leczeniem
wynosiła 21–40%. U pacjentów grupy kontrolnej
stosującej placebo niewielką poprawę 10–20%
stwierdzono u 6 pacjentów, u pozostałych nie wy−
kazano poprawy. W grupie 2 u wszystkich chorych
przyjmujących 22R−bdpd stwierdzono poprawę
obiektywnej drożności nosa. U 8 pacjentów (50%)
poprawa wynosiła 10–20%, u 7 pacjentów (44%)
21–40%, a u 1 pacjenta obiektywna drożność nosa
była lepsza ponad 41% w stosunku do pomiaru
przed leczeniem. W grupie badanych, którzy
otrzymywali placebo brak poprawy zaobserwowa−
no u 14 pacjentów (93%). Różnica w drożności
nosa w pomiarach rynomanometrycznych między
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Tabela 1. Wyniki leczenia 22R−bdpd w badanych grupach chorych i w grupach kontrolnych 
po 3 miesiącach kuracji 

Table 1. Results of 22R−bdpd treatment in examined groups of patients and in control groups
after 3 months

Grupa Liczba pacjentów Wyniki
(Group) (No. of patients) (Results)

dodatni pośredni negatywny
(positive) (medium) (negative)

n % n % n %

1 H 15 11 73 4 27 0

1 P 14 0 0 6 43 8 57

2 H 16 12 75 3 18 1 7

2 P 15 0 4 27 11 73

H – grupa leczona 22R−bdpd, P – grupa kontrolna, w której zastosowano placebo.
H – 22R−bdpd treated group, P – placebo treated group.
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Ryc. 1. Drożność nosa w przyjętej skali podczas kolej−
nych wizyt kontrolnych – grupa 1

Fig. 1. Nose patency score during control visits – group 1
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Ryc. 2. Drożność nosa w przyjętej skali podczas kolej−
nych wizyt kontrolnych – grupa 2

Fig. 2. Nose patency score during control visits – group 2



grupą stosującą badany preparat i placebo była sta−
tystycznie istotna (p < 0,05). Wyniki pomiaru opo−
rów całkowitych przed i po leczeniu w obu gru−
pach przedstawiono w tabeli 3.

W przeprowadzonych badaniach cytologicz−
nych zastosowano metodę ilościowej oceny ko−
mórek nabłonkowych (kubkowe, walcowate, płas−
kie) oraz komórek napływowych (neutrofilów, eo−
zynofilów, limfocytów), opierając się na doświad−
czeniach Wandy Makowskiej [7].

W przeprowadzonych badaniach w cytogra−
mach chorych otrzymujących stale steroidy ko−
mórek kubkowych było mniej, a komórek walco−
watych więcej niż w cytogramach grupy chorych
przed leczeniem. Liczba eozynofilów w grupach
po steroidoterapii była nieco mniejsza niż w gru−
pach przed leczeniem. U chorych otrzymujących
placebo cytogramy po leczeniu były podobne jak
przed leczeniem.

22R−bdpd był dobrze tolerowany przez cho−
rych. Nie stwierdzono poważniejszych działań
ubocznych. W grupie chorych leczonych badanym
preparatem stwierdzono u 3 pacjentów grupy 1.

i u 2 pacjentów grupy 2. objawy podsychania bło−
ny śluzowej nosa oraz czasami niewielkie krwa−
wienia z nosa. Po leczeniu nie występowały obja−
wy alergizacji w postaci swędzenia, obrzęku, ki−
chania i wodnistej wydzieliny w nosie. W żadnym
przypadku nie stwierdzono wzrostu Candida albi−
cans. W dwóch przypadkach pacjenci skarżyli się
na uczucie podsychania w gardle.

Omówienie

Steroidoterapia jest uznaną metodą farmakote−
rapii polipów nosowych, polecaną m.in. przez
Stammbergera [8]. Jej zasadność potwierdzają co−
raz nowsze badania nad etiologią choroby i wpły−
wem steroidów na uwalnianie cytokin 6 i 8 [9] eks−
presję cząsteczek adhezyjnych [10] i zmniejszenie
liczby eozynofilów i mastocytów w tkance polipa
[2]. Jednocześnie w wielu ośrodkach trwają poszu−
kiwania preparatów steroidowych i niesteroido−
wych o coraz większej sile działania przeciwzapal−
nego oraz charakteryzujących się znikomymi dzia−
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Tabela 2. Ocena stopnia udrożnienia nosa po zastosowaniu preparatu 22R−bdpd i placebo za pomocą rynomanometrii
przedniej po 3−miesięcznej kuracji w grupie 1. i 2.

Table 2. Estimation of nose patency after 3 months application of 22R−bdpd and placebo using anterior rhinomanometry in
group 1 and 2

Poprawa Brak poprawy
(Improvement) (No improvement)

10–20% 21–40% > 41%

Grupa 1 2 1 2 1 2 1 2
(Group) n % n % n % n % n % n % n % n %

Horacort 8 50 7 47 7 44 8 53 1 6
Placebo 6 43 1 7 8 57 14 93
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Ryc. 3. Subiektywna ocena skuteczności stosowanej terapii

Fig. 3. Subjective estimation of treatment efficacy



łaniami ubocznymi. Badany preparat 22R−bdpd –
donosowy roztwór wodny wydaje się spełniać te
warunki. Jego zmniejszona aktywność ogólnoustro−
jowa przy silnym działaniu miejscowym umożliwia
stosowanie nawet u dzieci [11]. W przeprowadzo−
nych wieloośrodkowych badaniach nie obserwowa−
no istotnego hamowania czynności kory nadnerczy
i wydzielania endogennego kortyzolu [12–14]. Do−
tychczas preparat był stosowany w leczeniu aler−
gicznego nieżytu nosa i astmy oskrzelowej zarówno
u dorosłych, jak i dzieci [13–15]. Przeprowadzone
badania wykazały, że jest również efektywnym le−
kiem w zapobieganiu nawracających polipów nosa
oraz w terapii polipów 1° i 2° sięgających do górne−
go końca małżowiny nosowej dolnej. Pacjenci po
polipektomiach stosujący 22R−bdpd odczuwali lep−
szą drożność nosa, która utrzymywała się na stałym
dobrym poziomie. W grupie pacjentów z polipami
już po 4 tygodniach stosowania preparatu zaobser−
wowano wyraźną poprawę drożności nosa oraz

zmniejszenie ilości patologicznej wydzieliny. Po−
prawę kliniczną odzwierciedla również normaliza−
cja cystogramów pobieranych z błony śluzowej no−
sa przed leczeniem i po 3 miesiącach stosowania le−
ku. Podczas wizyt kontrolnych obserwowano
zmniejszenie wielkości i liczby polipów, co pozwa−
la sądzić, iż podawana dawka leku była skuteczna.
Porównując drożność nosa podawaną przez pacjen−
tów oraz ocenianą w rynomanometrii w obu gru−
pach stwierdza się lepszą skuteczność u pacjentów
po polipektomiach. 

Na podstawie przeprowadzonych badań moż−
na stwierdzić iż, preparat 22R−bdpd – donosowy
roztwór wodny w dawce początkowej 400 µg,
a następnie 200 µg wykazał dobre działanie w le−
czeniu polipów nosowych I° podczas 3−miesięcz−
nej terapii. 22R−bdpd po polipektomiach zapobie−
gał powstawaniu nawracających polipów nosa.
Podczas stosowania 22R−bdpd zaobserwowano
znikome działanie uboczne leku.
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Tabela 3. Wyniki pomiaru oporów całkowitych w Pa/cm3/s przed i po leczeniu w badanych gru−
pach chorych

Table 3. Results of measurement of total resistance in Pa/cm3/s before and after treatment

Grupa R przed leczeniem R po leczeniu
(Group) (R before treatment) (R after treatment) 

średnia SD średnia SD t p
(mean) (mean) 

H 1,14 0,99 0,55 0,17 6,71 p < 0,05
P 0,29 0,24 1,12 0,37 0,96 p > 0,05

H 1,24 1,01 0,59 0,20 5,05 p < 0,05
P 0,31 0,26 0,87 0,28 0,89 p > 0,05
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