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Introduction: Acoustic rhinometry as a simple and non-invasive method of evaluation of
nasal patency is an important tool in the diagnosis of rhinologic and allergic disorders.
The aim of the study was to attempt to evaluate the reaction of the nasal mucous
membrane to a topically applied allergen by the measurement of the minimum cross-
sectional area of the nose (MCA1l and MCA2). The study group consisted of 60 subjects
(30 patients with diagnosed allergic rhinitis and 30 healthy ones). The method that was
used in the study was acoustic rhinometry (Rhinometrics, Denmark 2001) assessed in
a nasal challenge test. Results: In the group with allergic rhinitis, significant changes of
the surface of the cross-sectional area have been observed, and were measured from the
10th minute with the most significant changes achieved at the 15th and 20th minute of
the test. Definitely, more relative reactivity was observed on the right side of the nasal
cavity than on the left side (-13.76 & 33.50 p < 0,05; -14.26 + 28.648 p < 0,05). Conclusion:
A response to the topically applied allergen was observed mainly in the area of the head
of the inferior nasal concha as compared to the area located in the nasal vestibule.
© 2016 Polish Society of Allergology. Published by Elsevier Sp. z o.0. All rights
reserved.
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Donosowa proba prowokacyjna z alergenem (DPPA) oceniana
réwnolegle technikami subiektywnymi

dostarcza istotnych informacji na temat miejscowej od-
powiedzi testowanej blony S$luzowej jamy nosa. Wsrdd
powszechnie stosowanych technik obiektywnych w DPPA

i obiektywnymi wyrézni¢é mozna rynomanometrie aktywng przednig,
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maksymalny przeplyw nosowy wdechowy czy rynometrie
akustyczng (RA). Ta ostatnia ze wzgledu na mozliwo$¢ oceny
strukturalnej przestrzeni wewnatrznosowych stanowi szcze-
gélnie wazne narzedzie robocze DPPA [1-3] definiowanej
jako: ,swoista donosowa préba prowokacyjna, ktéra ma na
celu sprawdzenie reakcji uktadu immunologicznego na sub-
stancje o charakterze antygenowym, zwanej alergenem.
Prowadzi do odtworzenia odpowiedzi gérnych drég oddecho-
wych na naturalng ekspozycje na alergeny. Dodatni wynik
swoistej donosowej préby prowokacyjnej moze byé: IgE-
-zalezny lub komérkowy eozynofilowy” [4]. Jedynym po-
wszechnie stosowanym parametrem ocenianym w RA jest
MCA (Minimal Cross Sectional Area) osobno lub sumarycznie
dla jam nosowych, wyznaczajacy najwieksze przewezenie
jamy nosa. Poza tym wielu autoréw stosuje przekroje
poprzeczne (CA; Sectional Area) w réznych odcinkach jamy
nosa badz tez ich ocenie podlega objeto$¢ jamy nosa
dowolnie wybranego fragmentu jamy nosa.

Celem pracy byla préba oceny odpowiedzi btony $luzowej
jamy nosa na aplikowany alergen fazy wczesnej oraz péznej
reakcji alergicznej w obszarze przedsionka nosa (MCA1)
i glowy malzowiny nosowej dolnej (MCA2) przy jednoczesnej
ocenie reaktywnosci osobno dla strony prawej i lewej jamy
nosa.

Material i metoda

Material stanowita grupa 60 badanych: 30 pacjentéw (14
kobiet, 16 mezczyzn, érednia wieku 29,39 + 6,001 w grupie
pacjentéw z okresowym niezytem nosa, z przewleklym
niezytem nosa 24,25 + 3,415) z rozpoznanym uczuleniem na
pospolite alergeny $rodowiskowe: roztocze kurzu domowego
Dermatophagoides pteronyssinus, Dermatophagoides farinae,
trawy oraz 30 oséb zdrowych (Srednia wieku 30,63 =+ 6,037)
niewykazujgcych objawéw alergicznych, stanowigcych gru-
pe kontrolng. Rozklad grupy badanej pod wzgledem pici
(p=0,438) w grupie alergiczny niezyt nosa (ANN) - zdrowy
(ZD), ANN o charakterze przewleklym - okresowym (ANNp,
ANNp) (p =0,880), wagi (p =0,719) w grupie ANN - ZD, ANNp
- ANNo (p =0,840), wzrostu (p =0,167) w grupie ANN - ZD,
ANNp - ANNo (p =0,734) i BMI (Body Mass Indeks) (p =0,585)
w grupie ANN - ZD, ANNp — ANNo (p =0,280) nie wykazatl
réznic na poziomie istotnym statystycznie. Wiek istotnie
réznicowal grupy badane; ANN - ZD (p=0,033) z roz-
poznanym alergicznym niezytem nosa ANNp - ANNo
(p=0,012). Do badania kwalifikowano pacjentéw na podsta-
wie wytycznych Polskiego Konsensusu ds. Préb Prowokacyjnych
[4]. Jednostronnie mierzony MCA1 dla populacji z ANN
wykazal zdecydowanie mniejsze wartoéci 0,353 cm? dla
strony prawej i lewej 0,373 cm? wzgledem oséb ZD 0,499
cm? dla strony prawej i lewej 0,465 cm? Analogicznie dla
MCA2 - w grupie ANN dla strony prawej 0,328 cm i lewej
0,426 cm rejestrowano mniejsze przekroje poprzeczne jamy
nosa us ZD dla prawej 0,544 cm? i lewej 0,502 cm?.

Metodg, ktérag postluzono sie w badaniu, byla DPPA
oceniana za pomocg RA (Rhinometrics, Denmark, 2000)
i subiektywnej oceny mierzonej skalg wizualno-analogows
(VAS) w fazie wczesnej (5., 10., 15. i 20. minuta badania)
i pdznej reakcji alergicznej (4. godzina). Fala akustyczna RA

po odbiciu od struktur nosowych tworzy krzywg rynome-
tryczng, ktéra na osi X obrazuje gleboko$¢ jamy nosa, a na
osi Y powierzchnie przekroju poprzecznego. Dla celéw
niniejszego badania dokonano oceny MCA1 (obszar naj-
mniejszego przekroju poprzecznego w przedsionku nosa)
mierzonej w odleglosci 0-2,20 cm i MCA2 (obszar najmniej-
szego przekroju poprzecznego w glowie malzowiny nosowej
dolnej) na odcinku 2,20-5,40 cm jamy nosowej. Ponadto
wyznaczono strone bardziej reaktywng jamy nosa okreslang
jako ,te, w ktérej w wyniku prowokacji alergenem dochodzi
do wiekszej zmiany objetosci jamy nosowej lub przekrojéw
poprzecznych w stosunku do stanu poczatkowego lub po
podaniu donosowo plynu kontrolnego, po ktérej uzyskuje
sie wynik bardziej ujemny” [2]. Badanie zostalo przeprowa-
dzone zgodnie z powszechnie stosowanymi zasadami wyko-
nywania préb prowokacyjnych [4] z alergenem w dawce
0,2 ml (5000 SBU/MI, ph - 7, Allergopharma) podawanym za
pomoca wykalibrowanego atomizera do obu nozdrzy
w temperaturze pokojowej wedlug ustalonego schematu
badania w godzinach 7:45-13:30 w warunkach ambulatoryj-
nych (temperatura pomieszczenia 21°C, wilgotnos¢ wzgled-
na 35-45% z zastosowanym filtrem powietrza).

Projekt realizowany w ramach grantu promotorskiego (N
N402 520839) uzyskal zgode Komisji Bioetycznej (KB/79/2009)
przy Warszawskim Uniwersytecie Medycznym. Do okresle-
nia sily zwigzku i zalezno$ci miedzy zmiennymi wyliczono
statystyke t-Studenta oraz wspdlczynnik korelacji liniowej
Pearsona. Wyniki istotne statystycznie przyjeto dla p < 0,05.

Wyniki

Zgodnie z zaleceniami International Rhinologic Society
1 Konsensusu ds. Donosowych Préb Prowokacyjnych [4, 5], oceny
przebiegu poszczegélnych faz badania DPPA dokonano
w oparciu o powszechnie stosowang skale wizualno-analo-
gowg oraz wyselekcjonowane techniki badania droznosci
nosa w tym przypadku RA.

Subiektywna ocena dolegliwosci nosowych mierzona skalq
wizualno-analogowq

Zalozony prég odciecia rejestrowanych dolegliwosci noso-
wych dla dodatniej DPPA plasowatl sie na poziomie 47,4%
(grupa badanych z ANN vs 0,2% ZD) w stosunku do wartosci
uzyskanej po podaniu roztworu kontrolnego (0,9% NaCl
+0,4% Phenol). Faza wczesna reakcji alergicznej charaktery-
zowala sie wystepujgcymi po sobie kolejno objawami, tj.
$wigdem nosa, wzrostem wydzieliny nosowej, blokadg nosa,
wzmozong liczbg kichnie¢ w grupie badanych z rozpozna-
nym ANN vs ZD (p < 0,05).

Najmniejszy przekréj porzeczny MCA1 i MCA2 w ocenie
donosowej aplikacji alergenu

Zmiany przekrojéw poprzecznych obserwowanych w obsza-
rze przedsionka nosa nie byly zréznicowane na poziomie
istotnym statystycznie wzgledem rejestrowanej zmiany
w czasie. Niewielkie transpozycje MCA1 dotyczyly w gtéwnej
mierze strony prawej jamy nosa mierzonej juz w pierwszych
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Ryc. 1 - Zmiany w czasie MCA1 i MCA2 zlokalizowanym w ciesni nosa ocenianej w 5., 10., 15., 20. minucie i 4. godzinie po

miejscowej aplikacji alergenu

Fig. 1 - Changes during MCA1 and MCA2 located in the isthmus nose assessed in 5th, 10th, 15th, 20th minute and 4th hour after

topical application of the allergen

pieciu minutach badania (Ryc. 1). Obszar glowy matzowiny
nosowej dolnej charakteryzowal sie zdecydowanie w wiek-
szym stopniu zmianami, ktére byly istotnie zréznicowane
wzgledem grupy kontrolnej (p < 0,05) i dotyczyly gléwnie fazy
wczesnej reakcji alergicznej. Zmiany w czasie obserwowane
byly juz w 5. minucie badania a najmniejszy przekrdj
poprzeczny jamy nosa byl obserwowany w 15. i 20. minucie
badania. Rejestrowane zmiany w czasie byly istotnie zrézni-
cowane kolejno: z 5. na 10. minute badania (p < 0,05), z 10. na
15. minute (p = 0,001) oraz z 20. minuty na 4. godzine badania
(p < 0,05) dla strony prawej jamy nosa. Podobnie dla lewej
strony jamy nosa wykazano istotne réznice w zmianie z 5. na
10. minute badania (p < 0,05) z 10. na 15. minute (p < 0,05)
oraz z 20. minuty na 4. godzine badana (p < 0,05). Zdecydo-
wanie wigkszg reaktywno$¢ wykazano po prawej stronie

jamy nosa, zwlaszcza w 10. i 20. minucie badania (-13,76
+33,50 p;<0,05 -14,26 +28,648 p <0,05) (Tab. I). W fazie
pdznej droznosé jamy nosa w obszarze MCA1 i MCA2 powr6-
cita do stanu sprzed donosowej aplikacji alergenu. Analiza
korelacji wykazala zwigzek miedzy sumg dolegliwosci mie-
rzonych skalg VAS i zmiang przekroju poprzecznego jamy
nosa ocenianej zwlaszcza w fazie wczesnej reakcji alergicznej
(Tab. 11).

Omoéwienie

Blona $luzowa jamy nosowej jest narzgdem, ktéry odgrywa
kluczowa role w zapoczgtkowaniu procesu zapalnego
przenoszonego na inne narzady, w tym réwniez oskrzela [6].
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Tabela I - Réznice strony ,bardziej reaktywnej” prawej wzgledem lewej mierzonej MCA2

Table I - Differences of side “more reactive” right from the left measured MCA2

Najmniejszy Mierzone warto$ci t Istotnos¢
przekrdj = (dwustronna)
poprzeczny Srednia Odchylenie Btad standardowy 95% przedziat ufnosci
standardowe $redniej dla réznicy Srednich
Dolna granica  Gérna
granica
1 Rk MCA 2- 7,266 17,792 3,248 0,622 13,910 2,237 0,033
Lk_MCA_2
2 R5_MCA_2- 2,796 18,350 3,350 -4,055 9,649 0,835 0,411
L5_MCA_2
3 RIOMCA 2-  -13,756 33,504 6,117 -26,267 -1,246 -2,249 0,032
L10_MCA_2
4  R15_MCA_ 2 - -3,525 36,626 6,687 -17,202 10,150 -0,527 0,602
L15_MCA_2
5 R20.MCA 2- -14,269 28,648 5,230 -24,966 -3,571 -2,728 0,011
L20_MCA_2
6 R4 MCA2- 0,0205 46,289 8,451 -17,264 17,305 0,002 0,998
L4_MCA_2

Rk 5, 10, 15, 20, 4 - prawa strona jamy nosa mierzona w 5., 10., 15., 20. minucie i 4. godzinie
Lk 5, 10, 15, 20, 4 - lewa strona jamy nosa mierzona w 5., 10., 15., 20. minucie i 4. godzinie

DPPA stanowi miejsce lokalnej reakcji anafilaktycznej na
aplikowany alergen. Coraz wiecej uwagi posSwieca sie
grupie pacjentéw z izolowang odpowiedzia w obrebie
blony $luzowej jamy nosa, u ktérych wykluczono uczulenie

Tabela II - Zwigzek pomiedzy suma objawéw mierzo-
nych skalg wizualno-analogowa i najmniejszym prze-
krojem poprzecznym jamy nosa w donosowej probie

prowokacyjnej z alergenem

Table II - The relationship between the sum of the symptoms
measured by visual analogue scale and the smallest cross-
section of the nasal cavity in the nasal allergen challenge

Najmniejszy przekréj Suma VAS
poprzeczny jamy nosa
Korelacja Istotnosé
Pearsona (dwustronna)

R_5_MCA1 -0,262* p=0,043
L_5_MCA1 -0,007 p=0,957
R_10_MCA1 -0,120 p=0,361
L_10_MCA1 -0,052 p=0,693
R_15_MCA1 -0,137 p=0,295
L_15_MCA1 -0,113 p=0,390
R_20_MCA1 -0,108 p=0,410
L_20_MCA1 -0,099 p = 0,454
R_4h_MCA1 0,009 p =0,944
L_4h_MCA1 0,043 p=0,743
R_5_MCA2 -0,451* p =0,000
L_5_MCA2 -0,551** p = 0,000
R_10_MCA2 -0,575™ p = 0,000
L_10_MCA2 -0,706™ p = 0,000
R_15_MCA2 -0,610™ p =0,000
L_15_MCA2 -0,729* p = 0,000
R_20_MCA2 -0,579** p = 0,000
L_20_MCA2 -0,339" p = 0,008
R_4h_MCA2 0,197 p=0,131
L_4h MCA2 0,158 p=0,229

na potencjalne alergeny $rodowiskowe. Ta tendencja pod-
kresla szczegdlng przydatno$é tej metody w diagnostyce
réznicowej ANN. DPPA, pomimo ze tylko po czesci nasla-
duje naturalng ekspozycje na dzialanie alergenu, stanowi
cenne zrédlo informacji o stanie zdrowia badanych [7].
Wykonywana za pomocg obiektywnych technik dostarcza
dodatkowych informacji o zachowanej droznosci prze-
strzeni wewnatrznosowych w patomechanizmie niezytéw
nosa. Najczesciej wykorzystywang technikg do oceny stop-
nia alergizacji w DPPA jest RA oceniajagca przekroje
porzeczne, ktére stanowig naturalne odzwierciedlenie jamy
nosa.

Najmniejszy przekrdj poprzeczny jamy nosa oceniany
w warunkach normalnych znajduje sie¢ w okolicy ciesni nosa
[4], a kwalifikowany ponizej wartoéci 0,28 cm? w RA $wiad-
czy o deformacji przegrody nosa. W ocenie zwlaszcza fazy
wczesnej reakcji alergicznej MCA zlokalizowane jest
w obszarze glowy malzowiny nosowej dolnej - docelowym
miejscu reakcji alergicznej. Podobnie w niniejszej pracy
zmiany najmniejszego przekroju poprzecznego dotyczyly
MCA?2 odpowiadajacemu gtowie malzowiny nosowej dolnej;
ze stanu przed DPPA dla strony prawej 0,335 cm? i lewej
0,419 cm? jamy nosa, po DPPA w 15 minucie badania dla
prawej strony 0,160 cm? i lewej 0,236 cm? i w 20 minucie
badania dla prawej strony 0,142 cm? i lewej 0,264 cm? jamy
nosa. Podobne zjawisko w odpowiedzi na miejscowg aplika-
cje alergenu uzyskali Lendres i wsp. Zaobserwowali istotny
spadek droznosci w stosunku do warto$ci wyjSciowej (MCA
przed badaniem wyniosta 0,4cm po podaniu alergenu
0,15 cm) [8], z kolei Wang i wsp. wykazali istotng zmiane
(p < 0,001) w czasie z wartoéci 0,76 cm? do 0,26 cm? MCA
w 30. minucie badania [9]. Co wiecej, Phipatanakul i wsp.
[10] udowodnili, ze reaktywno$é¢ w 30. minucie po miejsco-
wej aplikacji byla wieksza niz ta oceniana w 15 minucie
badania (kolejno w 15. minucie 20,2% i 30. o 29,08%). Sredni
prég reaktywnosci dla dodatniej DPPA, wedlug Ganslmayer
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i wsp., wynosi 29% [11]. W zestawieniu ,strony bardziej
reaktywnej” - pojecie wprowadzone przez Samolinskiego [2],
wykazano znamiennie wiekszg reaktywno$é strony pra-
wej wzgledem lewej, co dowodzi koniecznosci oceny suma-
rycznej MCA badz kazdej z osobna. Ocena losowo wybranej
strony jamy nosa moze przynies¢ efekt odwrotny do zamie-
rzonego i zafalszowaé wynik badania.

Obserwowana ujemna korelacja rejestrowanego objawu
blokady nosa w skali VAS z RA oceniana zwlaszcza w 20.
minucie badania (-0,596, p <0,05) dowodzi koniecznosci
réwnoleglej oceny technik obiektywnych i subiektywnych
w DPPA [5]. Liczna grupa badaczy w doniesieniach podkresla
szczegblnie silne zalezno$ci miedzy mierzonymi dolegliwo-
Sciami subiektywnymi a MCA w RA. Lane i wsp. zaobserwo-
wali silng korelacje miedzy zmiang MCA (max. obrzek
wystapil w 20. minucie badania) z blokadg nosa (r=0,8)
w przeciwienstwie do wycieku wodnistej wydzieliny i §wigdu
nosa [12]. Podobnie Zweiman i wsp. wykazali istotne korela-
cje MCA z objawem blokady nosa zwlaszcza w 15. minucie
badania (p =0,005) [13], a takze Wang i wsp. silng odwrotng
korelacje miedzy zmiang MCA a rejestrowanymi odczuciami
w punktowej skali objawéw (r=0,568; p < 0,001) [9]. Z kolei
Castano i wsp. w zestawieniu zglaszanych dolegliwosci
nosowych <40 pkt. nie wuzyskali korelacji z wynikiem
badania rynometrycznego. Dopiero przekroczenie progu 40
pkt. wykazalo znamiennie silng korelacje korelacje (r=0,62;
p < 0,01) [14].

W fazie p6znej badania obserwowano zachowang droz-
no$¢ nosa na wysokoéci glowy malzowiny nosowej dolnej
w stosunku do wartoéci uzyskanej w fazie wczesnej reakcji
alergicznej. W grupie pacjentéw z rozpoznanym ANN w 4
godzinie badania zaobserwowano $rednie zmiany z poziomu
0,105-0,451 cm? dla strony prawej i lewej jamy nosa 0,248
0,510 cm? Podobne zjawisko obserwowali Wang i wsp.,
ktérzy w 3. godzinie po donosowej aplikacji alergenu uzys-
kali poprawe droznoéci nosa z poziomu 0,26 cm? do wartosci
0,49 cm? [9].

Whnioski

Zdecydowanie wiekszg reakcje na miejscowo aplikowany
alergen obserwowano w okolicy glowy malzowiny nosowej
dolnej wzgledem obszaru zlokalizowanego w przedsionku
nosa mierzonej RA. Ze wzgledu na istotne zréznicowanie
reaktywnosci wzgledem stron badanych istnieje pilna
potrzeba oceny sumarycznej lub z kazdej ze stron
z osobna.
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