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Notkun lifteknilyfja gegn langvinnri nef- og skitabdlgu med
sepum (Chronic Rhinosinusitis with Polyposis (CRSwP))

Inngangur

Langvarandi nef- og skutabdlga er pralatt bolguastand i slimhudarpekju nefhols og afhola
bess og hrjair 5-10% Vesturlandabtal. Um fimmtungur peirra eru med nefsepa (CRSwP). |
langflestum einstaklingum med nefsepasjukdom er bélgusvarid af dnemisgerd 2 (T2
bolgusvar). Pad einkennist af framleidslu IL-4, IL-5, IL-13 og IgE og mikilli iferd
raudkyrninga (eosinophils) i slimhuagir efri éndunarvegs. bad er sams konar bolgusvar og sést
i nedri 6ndunarvegi astmasjuklinga og hefur einnig mikil likindi med boélgusvari
ofnaemiskvefs (atopic rhinitis). Um 30% CRSwP sjuklinga eru med astma og eru peir yfirleitt
med erfidari slimhudarsjukdom en peir sem ekki eru med astma. Fleiri svipgerdir
nefsepasjukdoms eru pekktar svo sem CRSwP med astma og aspirin 6poli (Semters’ triad) og
eru pad oftast peir sjuklingar sem eiga erfidast med ad na godri stjornun einkenna med
hefdbundinni medferd.

Einkenni sjukdomsins

Einkenni CRSwP eru nefstifla, slimmyndun i efri loftvegi, upphafid lyktar- og bragdskyn,
pbrystingur i hofdi, svefntruflanir og prottleysi. Margir pessara sjuklinga bla vid verulega skert
lifsgeedi og purfa oft ad undirgangast baedi endurteknar nefadgerdir og sykursterakura.

Hefobundin medferd

Hefdbundin medferd er folgin i stédugri stadbundinni saltvatns- og steraskolunum i nefhol,
alteekum sterakirum og oft endurteknum adgerdum & afholum nefs. Tilgangur adgerda er ad
minnka eda fjarlaegja sepa og opna afholur nefsins til pess ad stadbundna medferdin gagnist
betur. Vid bakteriusykingar geta syklalyfjakdrar komid ad gagni. Mikilvaegt er ad medhondla
adra 6ndunarfeerasjukdoma ef peir eru til stadar svo sem astma og ofnaemiskvef.

Medferd med lifteeknilyfjum

A sidari 4rum hefur tekist ad proa lifteeknilyf sem draga verulega Ur einkennum sjukdémsins
og beata lifsgaedi og starfsgetu peirra sem haldnir eru sjakdomnum. Lyfin draga verulega ar
steranotkun og skadlegum ahrifum peirra og faekka adgerdum?. Hins vegar eru pau mjog dyr.
Pessum leidbeiningum er etlad ad audvelda val a peim sjuklingum sem verst eru haldnir og
hefou pvi mest gagn af lyfjamedferdinni.

Lyf sem um reedir
- Omalizumab (Xolair) er radbrigda (recombinant) einstofna mannaadlagad motefni
sem binst IgE og kemur i veg fyrir bindingu pess vid vidtaka & onemisfrumum (IgE



hemill). Pad dregur pannig ur reesingu T2 bélgusvars. Lyfid kom & markad 2003 og
var i upphafi eingéngu med abendinguna erfidur ofna@misasthmi. Abendingin CRSwP
med eda an astma var sampykkt badi i Bandarikjunum og Evropu arid 2020.

- Dupilumab (Dupixent) er radbrigda (recombinant) einstofna mannaadlagad métefni
gegn interleukin-4 (I1L-4) vidtaka alfa sem hamlar IL-4/IL-13 merkjagjof og dregur
pannig kroftulega ur T2 bolgusvari. Lyfid kom fyrst a markad 2017 med abendinguna
astmi. Abendingin CRSwP med eda an astma var sampykkt baedi i Bandarikjunum og
Evropu arid 2019.

- Mepolizumab (Nucala) er radbrigda (recombinant) einstofna mannaadlagad motefni
sem binst og hindrar virkni interleukin-5 (IL-5) og hamlar pannig vexti, sérhafingu,
nylidun og virkjun raudkyrninga (eosinophils). Raudkyrningar er st frumugerd sem
einkennir T2 bélgusvar flestra einstaklinga sem pjast af CRSwP og sjéast yfirleit i
miklu magni i slimhadarsynum Gr nefi pessarra einnstaklinga. Abendingin CRSwP
med eda an astma var sampykkt baedi i Bandarikjunum og Evrépu arid 2021.

Abendingar

Vidbdtarmedferd hja fullordnum (18 &ra og eldri) pegar ekki naest fullnzgjandi stjornun &
nefeinkennum sjukdémsins med hefdbundinni medferd. Skilyrdi fyrir umsdkn er ad sjuklingur
sé med stadfesta langvarandi sepa i badum nefholum, syni goda medferdarheldni med
stadbundinni steramedferd og saltvatnsskolunum og hafi undirgengist videigandi FESS
adgerd a.m.k. einu sinni. bvi til vidbétar parf ad uppfylla a.m.k. 3 af eftirfarandi 5
skilmerkjum?:

Skilmerki Viomio

Merki um T2 bélgu i loftvegi Eosinophilar i vef >10/hpf EDA
eosinophilar i blodi >250 EDA

heildar IgE >100 a.e./ml

porf & endurteknum sterakdrum eda sterar | > 2 karar/ar EDA langtima (> 3 manudir)

um munn algjér frabending

lagskammta steramedferd

Mikil lifsgaedaskerding vegna
sepasjukdoms i nefi

SNOT-22 spurningalisti > 40

Mikil lyktarskynsskerding

Anosmia & vidurkenndu lyktarskynprofi

Medfylgjandi astmi

Vidvarandi notkun & inndndunarsterum




Omalizumab (Xolair), Dupilumab (Dupixent) og Mepolizumab (Nucala) hafa svipada virkni
gegn einkennum nefsepa og abendingar eru paer sému. Ekki hafa verid gerdar beinar
samanburdarrannsoknir & virkni peirra gegn nefsepum en 6beinn samanburdur & mismunandi
rannsoknum & virkni lyfjanna benda til meiri virkni Dupilumab (Dupixent), sérstaklega &
lyktarskynstruflun®. Klinisk reynsla hefur einnig synt ad einstaklingar syna misgdda svorun
eftir pvi hvada lyf er notad og reéttletir pvi ad skipt sé um lyf ef vidkomandi svarar ekki fyrsta
lyfi naegilega vel.

Skammtar og lyfjagjof

Omalizumab (Xolair): Skammtastaerd (75-600 mg gefid undir htd) og tidni
lyfjagjafa (a tveggja eda fjogurra vikna fresti) reedst af likamspyngd og blodgildi IgE
(a.e./ml) &dur en medferd hefst. bad visast i sérlyfjaskra vardandi toflur yfir
skammtasteerdir. Algengasta skammtasteerd er 300 mg gefid & fjogurra vikna fresti.
Dupilumab (Dupixent): Skammtasteerd er 300 mg gefid undir hud & tveggja vikna
fresti. Fasa 3 dupilumab lyfjarannnsoknin syndi ad eftir 6 manada medferd & tveggja
vikna fresti er haegt ad gefa lyfid & fjogurra vikna fresti med sambaerilegum arangri og
begar Iyfid er gefid & tveggja vikna fresti®.

Mepolizumab (Nucala): Skammtasteerd er 100 mg gefid undir hud & fjégurra vikna
fresti.

Frabendingar
Fyrra ofneemislost vid gjof lyfjanna.

Sérstok varnadarord og varudarreglur

Auknar likur eru a ofnaemislosti vid notkun allra priggja lyfjanna ef til stadar er fyrri
saga um ofnamislost.

Heetta er a raudkyrningagers heilkenni (hypereosinophilic syndrome) eda versnun &
undirliggjandi Churg Strauss heilkenni (allergic eosinophilic granulomatous vasculitis)
ef dregid er hratt ar steramedferd samfara pvi ad hafin sé medferd med omalizumab,
dupilumab og mepolizumab. bvi ber ad vera & verdi gagnvart einkennum pessara
sjukdéma (versnun & lungnastarfsemi, dtbrot vegna &dabolgu, hjartakvillar,
taugakvillar).

Sjuklinga med sykingar af voldum snikjuorma skal medhdndla adur en medferd er
hafin. Ef sjaklingar sykjast medan a medferd stendur og svara ekki medferd vid
snikjuormasykingu, skal ihuga ad haetta medferd timabundid.

Ekki skal gefa lifandi eda lifandi veiklud boluefni samtimis dupilumab par sem ekki
hefur verid synt fram & kliniskt 6ryggi eda verkun.

Vegna takmarkadrar reynslu skal geeta varadar hja einstaklingum sem tilheyra
eftirfarandi sjakdomahdépum: Skert lifrar- eda nyrnastarfsemi, sjalfsonemissjukdomar,
onaemisfléttu midladir sjukdomar og snikjudyrasykingar.



Arangur

Fasa 3 kliniskar lyfjarannsoknir hafa synt fram & verkun og 6ryggi allra priggja lyfjanna hja
sjuklingum med langvinna nef- og skdtabdlgu med sepum®®”. | samanburdi vid lyfleysuhopa
hafa 6ll prju lyfin eftirfarandi ahrif : Nefsepar minnka, einnkenni sjukdémsins minnka,
lifsgaedi aukast, alteek steranotkun minnkar og feerri adgerda er porf.

Gagnsemi lyfjanna & nefeinkenni er 6h&d pvi hvort sjuklingar pjast af astma eda ekki.

Aukaverkanir

- Omalizumab: Algengar aukaverkanir (1-10%) eru héfudverkur og
sarsauki/rodi/kladi/proti & stungustad. Bradaofnemi er mjog sjaldgeef aukaverkun (<
0,1%) en er algengari hja peim sem hafa fengid bradaofnaemi adur.

- Dupilumab: Algengar aukaverkanir (1-10%) eru tarubdlga (conjunctivitis) og
herpessyking i munni. per aukaverkanir koma fyrst og fremst hja peim sem taka lyfid
vegna bradofnemishudbolgu (atopic dermatitis). Bradaofnemi er mjog sjaldgeef
aukaverkun (< 0,1%) en er algengari hja peim sem hafa fengid bradaofnaemi adur.

- Nucala: Mjog algeng aukaverkun (>10%) er hofudverkur. Algengar aukaverkanir (1-
10%) eru halsseerindi, lidverkir, kvidverkir, bakverkir og preyta. Bradaofnaemi er mjég
sjaldgeef aukaverkun (< 0,1%) en er algengari hja peim sem hafa fengio bradaofnaemi
aour.

Vardandi adrar sjaldgefar (0,1-1%) og mjog sjaldgeefar (<0,1%) aukaverkanir lyfjanna er
visad i sérlyfjaskra.

Umsdknarferli

S6tt er um heimild til ad nota lyfid til lyfjanefndar Landspitala. | umsdkninni skal koma fram
aldur sjuklings, sjukdémsstada asamt upplysingum um fyrri medferdir. Uppfylli sjuklingur
skilyrdi fyrir gjof lyfsins er heimild veitt til 6 manada (6 eda 12 lyfjagjafir) i fyrsta skipti.

Avallt skal leitast vid ad nota 6dyrasta lyfid. Hafa parf i huga ad kostnadur vid Dupixent er
mestur fyrstu 6 manudi en eftir pad er pad ddyrasta lyfid ef lyfid er gefid a fjogurra vikna
fresti i stad tveggja.

Eftirfylgni, endurmat og medferdarlengd
Eftir 4-6 manada medferd skal fara fram mat a arangri medferdar. Vio matid parf ad taka
afstodu til eftirfarandi patta®:

- Hafa nefsepar minnkad ?

- Hefur notkun alteekra stera minnkad?

- Hefur medferdin i for med sér aukin lifsgedi tengd minni einkennum sjukdémsins

(SNOT-22 stig)?
- Hefur lyktarskyn batnad?
- Hefur medferdin minnkad ahrif fylgisjukdéma (astma)?



Ef dskad er eftir aframhaldandi medferd parf ad sekja um heimild ad nyju par sem arangur
medferdarinnar liggur fyrir og er leyfi pa veitt 1 ar i senn. Haetta skal medferd ef ekki hefur
nédst arangur i neinum ofantalinna patta. pa parf ad hugleida hvort annad lifteeknilyf med
virkni & CRSwP geti gagnast betur.
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