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RESUMEN

La rinosinusitis crénica (RSC) tiene una prevalencia del 11% en la poblaciéon y supone un
importante factor agravante para la salud de los afectados debido a su dificil control. Su limitado
estudio etioldgico y fisiopatoldgico hace que el correcto abordaje terapéutico todavia suponga
hoy dia, un reto. Sin embargo, la minuciosa caracterizacion de los pacientes puede ayudar a la
eleccién dptima de los tratamientos, dando lugar a mejores resultados en el manejo de la
patologia. El actual Trabajo de Fin de Grado tiene como principal objetivo la elaboracion de un
protocolo terapéutico para la RSC dirigido a los servicios de Otorrinolaringologia, Alergologia y
Farmacia del Hospital General Universitario de Castelldon. Para llegar a ello se realizd una
busqueda bibliografica con el fin de obtener la mejor evidencia disponible de los tratamientos
actuales y posteriormente, generar las recomendaciones en base a las referencias estudiadas.
Con ello se pretende determinar el correcto manejo de los pacientes para alcanzar asi, mejoras

en su calidad de vida.

Palabras clave: “Rinosinusitis crénica”, “Protocolo terapéutico”, “Pdlipos”, “Tratamiento”.
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ABSTRACT

Chronic rhinosinusitis (CRS) has an 11% prevalence in society and entails an important
aggravating health factor for the patients due to its difficult control. Its limited etiological and
psychopathological study makes the correct therapeutic approach to its control still a challenge.
Nevertheless, the thorough characterization of the patients can help the optimal choice of the
treatments improving results in the pathology management. The present Degree Final Project
has as major goal to elaborate a treatment protocol for CRS addressed to Otorhinolaryngology,
Allergology and Pharmacy services of the General University Hospital of Castelldn. To achieve
this, a bibliographic research was carried out to get the best evidence available of the current
treatments and later generate the recommendations based on the references obtained. This is
intended to determine the management of this patients to achieve important improvements in

their quality of life.

Key words: “Chronic rhinosinusitis”, “Treatment protocol”, “Polyps”, “Treatment”.
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EXTENDED SUMMARY
Chronic rhinosinusitis in adult patients is a serious problem of health with a prevalence of 11%
in the general population. Despite a correct treatment a lot of patients do not achieve complete
remission, experiencing numerous relapses during their illness. Due to the great variety of the
available treatments, this protocol aims to standardize their management based on the best

evidence available.

» Objectives:
The main objective of this work is to write an updated protocol for the correct management of
adult patients with chronic rhinosinusitis. This algorithm is addressed to the Castellon Health
Department, mainly to the Otorhinolaryngology (ENT) service of the General University Hospital

of Castelldn and other services such as Allergology and Pharmacy.

» Methods/elaboration process:
In October 2020 the project began with a meeting with the tutor in which objectives and goals
to be achieved were established. Later, telematic meetings were held to decide the optimal

approach and thus initiate the bibliographic research.

On the one hand, scientific societies and journals were consulted, thus obtaining clinical practice
guidelines. On the other hand, the main databases were reviewed to obtain the best available
evidence, restricting the results to systematic reviews, meta-analyzes and clinical trials. Medical
books were examined for the basic study of the pathology. All the results were read and critically
analyzed, selecting those that offered adequate scientific evidence. With this information, the
present protocol was developed, indicating the degrees of recommendation for each treatment.
The entire writing and format were supervised by telematic contact with the tutor due to the

current epidemiological situation.

»  Results/conclusions:
Based on the highest level of evidence, the conclusions reached in the protocol are exposed
below:
*  Chronic rhinosinusitis is a very prevalent disease in our society with an important impact
on the quality of life.
*  Despite its correct treatment, remission data are low.
* Due to the non-specifity of its symptoms, a need for a thorough differential diagnosis

arises.
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* The new classification divides the pathology in primary or secondary, diffuse or localized.

* In primary chronic rhinosinusitis, endotypic knowledge of the patient allows a better
therapeutic approach.

* The diagnosis is based on the clinical and imaging techniques, endoscopy and/or CT
without contrast.

* Loss of smell is considered the guiding symptom for the diagnosis and follow-up of
patients.

*  To measure severity, scales such as the VAS or the SNOT-22 are used.

*  Treatment should be initiated in stages, according to the severity measured by the VAS
scale.

* Antibiotics are recommended in patients without polyps (type 1 inflammation) obtaining
clinical improvement after 3 months.

* Intranasal glucocorticoids are the mainstay of the treatment by reducing symptoms and
improving quality of life.

* There is no superiority between the different intranasal glucocorticoids.

* The side effects of intranasal glucocorticoids are less than if they are administered orally.

* Intranasal glucocorticoids are recommended after endoscopic surgery by improving the
disease and reducing recurrences.

*  Oral glucocorticoids can be used in short cycles (2 or 3 weeks) in selected patients.

* Nasal saline irrigation must be carried out with isotonic solutions or Ringer lactate to
achieve improvement of symptoms.

* Inthe early postoperatory period the use of saline irrigation with Ringer lactate improves
the results obtained.

* Antihistamines may be beneficial in patients with allergic rhinitis and acute rhinosinusitis.

* Biological treatments are indicated in those patients in which usual treatment fails.

*  Patients who can be benefit from biological treatments must fulfill some inclusion criteria
based in their symptoms and pathophysiology.

* There are well-described criteria that evaluate the response to biological treatments.

*  Omalizumab decreases severity in those patients with polyps and concomitant severe
asthma or AERD, or with recurrence after surgery and elevated IgE levels.

*  Mepolizumab improves the pathology in patients with concomitant severe asthma and
AERD.

*  Dupilumab is the only monoclonal antibody approved for the treatment of chronic

rhinosinusitis.
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*  Treatment with dupilumab gives an improvement of the disease with a high level of
evidence.

*  Endoscopic surgery has to be considered in patients in which medical treatment fails.

*  The preoperative period has to include a mandatory CT and treatment with intranasal
glucocorticoids and broad-spectrum antibiotics.

*  The improvement obtained with surgery is greater in patients with polyps, early
performed and in patients with high severity.

*  Correct treatment and postoperative follow-up reduce the need for revision surgery,

being necessary in less than 20% of patients.
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PRESENTACION DEL PROTOCOLO AL SERVICIO

El dificil control y tratamiento de los pacientes adultos con rinosinusitis cronica convierte la
patologia en un motivo frecuente en las consultas de otorrinolaringologia y atencidn primaria.
El correcto diagndstico y abordaje, incluyendo el estudio de sus caracteristicas fisiopatoldgicas,

resulta en una mejoria significativa en la calidad de vida de los pacientes.

Dada la gran heterogeneidad en su tratamiento y manejo, se ha decidido realizar un protocolo
asistencial a partir de una bibliografia actualizada como Trabajo de Fin de Grado para
estandarizar dichos aspectos con estrategias comunes. Todas las recomendaciones han sido

ideadas y adaptadas para su implantacién en el Departamento de Salud de Castellon.

Asi pues, el equipo implicado en la redaccidon del siguiente protocolo ha considerado
conveniente presentar este Trabajo de Fin de Grado al servicio de Otorrinolaringologia del
Hospital General Universitario de Castellon para su implantacion e inclusidn en el inventario de

sus protocolos.

Marina Arnalte Téllez,

Catalina Riera Sala
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INTRODUCCION

La rinosinusitis es una enfermedad inflamatoria muy prevalente en nuestra poblacién con un
gran impacto socioecondémico negativo. Su interrelacion con diferentes enfermedades y sus
respectivas fisiopatologias hace que su estudio y tratamiento mejore significativamente la

calidad de vida de los pacientes.

CONCEPTO

La rinosinusitis en adultos se define por & 7!:

» Inflamacidn del epitelio nasal y de los senos paranasales, determinada por la presencia de
dos o mas sintomas, uno de ellos obstruccién o secrecion nasal (anterior o posterior),
asociado o no a dolor/presidn facial y/o reduccién o pérdida de olfato.

y

» Endoscopia, en la que encontraremos signos como pdlipos nasales y/o secrecion
mucopurulenta procedente del meato medio y/o edema/obstruccion en el meato medio;
y/o

» TC en la que podremos observar cambios en la mucosa dentro del complejo osteomeatal
y/o senos.

En el caso de los nifios sustituiremos la pérdida de olfato por tos.

La rinosinusitis aguda (RSA) en adultos se define por la aparicién repentina de los sintomas
referidos con una duracion de menos de 12 semanas. En caso de presentar mas de 4 episodios
al afio con completa resolucién de los sintomas entre periodos hablariamos de RSA recurrente
(71

En la rinosinusitis cronica (RSC) los criterios previamente mencionados deben estar presentes
durante mas de 12 semanas. Ademas, se deben incluir los sintomas que puedan ser producidos
por cualquier proceso alérgico B,

En caso de encontrarnos con una rinosinusitis con sintomas persistentes a pesar del tratamiento
apropiado (corticoides intranasales, cirugia adecuada y hasta dos ciclos cortos de antibidtico o

corticoides sistémicos), debe ser clasificada como rinosinusitis dificil de tratar ™.

EPIDEMIOLOGIA

La rinosinusitis crénica tiene una prevalencia del 11% en la poblacidn general, con una edad
media de 50,4 afios I, Es importante destacar que estos datos disminuyen si se utilizan

técnicas de imagen como el TC o la endoscopia nasal en comparacioén a la medicién Unicamente
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de los sintomas M. En cuanto a las diferencias segun el sexo, las mujeres tienen mayor tendencia
a presentar RSA, pero no se observan diferencias en la RSC. Los sintomas son mas frecuentes
también en éstas, y tienden a disminuir con la edad, a excepcién de la pérdida de olfato que

suele persistir %),

Sus principales comorbilidades son los podlipos nasales, asma vy rinitis alérgica, con una
prevalencia de 13,3% @, 25% 1% y 35% [2 19 respectivamente. Los pdlipos son mas frecuentes en
hombres, mayores de 60 afios, fumadores y asmaticos; en cambio, la rinitis alérgica predomina

en jévenes (),

Los datos de las exacerbaciones varian en funcidon de la cohorte estudiada, temporada vy
caracteristicas del episodio. Estas son mas frecuentes en los meses de inviernoy en los pacientes
con RSC de larga evolucidn (un 25% de los pacientes presentan al menos una exacerbacion al

afio) .

A pesar de todo lo expuesto, todavia es necesaria la realizacidon de estudios para obtener una

descripcién mas amplia de la epidemiologia en nuestra sociedad.

FACTORES ASOCIADOS

» TABACO
La RSC es mas comun en fumadores que en no fumadores y por ello se ha postulado el tabaco
como un factor importante asociado a la patologia [**. No obstante, algunos estudios estiman
que el habito tabaquico es menos comun en pacientes con RSC con poliposis que en la poblacion
general. El tabaco produce un efecto tdxico en la mucosa, y se ha visto que tanto los fumadores
activos como los pasivos tienen alterada la flora nasofaringea, lo que provoca la colonizacion de
especies patdgenas productoras de la enfermedad .

» ALERGIA
La alergia, por otra parte, también se comporta como un factor agravante de la RSCy en algunos
endotipos, como la rinosinusitis fungica alérgica (RSFA) o enfermedades atdpicas, juega un papel
determinante ), Ademads, la RSC tiende a empeorar en temporada alta de alérgenos ©!.

» INMUNODEFICIENCIA

La presencia de inmunodeficiencias (ID) supone una peor respuesta al tratamiento de la RSC, y
para que éste mejore se debe optimizar primero el estado basal inmunitario. Es por ello por lo

gue se debe realizar una busqueda de inmunodeficiencias en aquellos pacientes resistentes a
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los tratamientos estandar o con recurrencia rapida de los sintomas tras su suspension vy
asociacién con infecciones del tracto respiratorio inferior (neumonias, especialmente las

recurrentes, o bronquiectasias) 12,

Las ID mas frecuentes son la inmunodeficiencia variable comun vy la deficiencia selectiva de

inmunoglobulina A (IgA) 9.

En aquellos pacientes en los que se sospecha una inmunodeficiencia humoral se recomienda la
medicion de inmunoglobulinas séricas. Si el estudio resulta normal se debe remitir para el
analisis inmunoldgico, siendo el mejor método para confirmarlo, la medicidn de los titulos de

anticuerpos en respuesta a antigenos de una vacuna 2,

Cabe destacar que la prevalencia de inmunodeficiencias secundarias se encuentra en aumento
debido a las comorbilidades y tratamientos a los que se someten los pacientes.

» ENFERMEDAD DE LAS VIiAS RESPIRATORIAS INFERIORES

Con mucha frecuencia los pacientes con RSC presentan asociado asma, EPOC o bronquiectasias
Bl Respecto al asma, el tratamiento quirurgico de la RSC por via endoscépica da como resultado
una mejoria en los parametros espirométricos, control, episodios agudos y numero de

hospitalizaciones, ademads de reducir el uso de corticoides orales e inhalados %1,

Existe un grupo de pacientes con RSC con pdlipos y asma que desarrollan sintomas del tracto
respiratorio superior o inferior tras la ingesta de AINES, siendo catalogados como enfermedad
respiratoria exacerbada por aspirina (EREA). A pesar de que se desconoce la prevalencia exacta,
se estima que un 10% de los pacientes con pdlipos nasales y un 9% con RSC padecen la
enfermedad, lo que condiciona peores resultados en el tratamiento de estos pacientes El. El
diagndstico suele establecerse con los signos y sintomas, pero se confirma con la prueba de
provocacién con aspirina ..

»  FIBROSIS QUISTICA

La fibrosis quistica es una enfermedad causada por la mutacion del gen CFTR que codifica para
un canal de cloro, lo que supone la generacidén de secreciones mas espesas respecto a la
poblacién general 7). En estos pacientes es imprescindible el control de las infecciones
rinoldgicas al ser, en muchas ocasiones, las causantes de infecciones en vias respiratorias

inferiores que pueden deteriorar mucho el estado del paciente %I,
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A pesar de que no hay tratamiento curativo, el enfoque sintomatico ha mejorado enormemente
la calidad de vida rinoldgica de los pacientes. La cirugia de senos se recomienda en pacientes sin
infeccidon pulmonar crénica o trasplante de pulmén, evitando asi la colonizacidn de bacterias
gramnegativas desde los mismos. En caso de encontrarse colonizados precozmente, se deben
administrar ATB topicos nasales ya que asi se consigue mejorar los resultados de la cirugia
endoscépica 23,

» DISCINESIA CILIAR PRIMARIA (DCP)

Esta condicién se asocia a la RSC con pdlipos en un 15-30%, es mas frecuente en nifios y
predispone a infecciones bacterianas. El diagndstico se puede realizar mediante el analisis de
los cilios, pero en algunos casos pueden ser normales a pesar de padecer la mutacion. Un NO
exhalado disminuido (< 77nl/min) también puede detectar la patologia. El tratamiento se basa
en macrélidos prolongados, siendo necesaria la cirugia cuando éste falla 3!,

»  RINOSINUSITIS FUNGICA

La presentacion clinica de la colonizacidn fungica viene determinada por el estado inmunoldgico

del huésped %,

En caso de encontrarnos con un paciente inmunocompetente, la forma de presentacion mas

frecuente es la bola fungica, siendo su tratamiento quirargico Y.

En individuos inmunodeprimidos, sobre todo diabéticos y hematoldgicos, se muestra como
rinosinusitis fungica invasiva, en la que las hifas pueden ser vistas a través de la mucosa junto
con invasién vascular u otros patrones infiltrativos 8. Los causantes mas frecuentes son las
especies Zigomicetos y Aspergillus **. E|l tratamiento debe ser inmediato y combina el
desbridamiento quirdrgico con la anfotericina B intravenosa. A pesar del correcto tratamiento

esta entidad tiene una tasa de mortalidad muy elevada .

Por ultimo, en individuos con hipersensibilidad inmunoldgica, la infeccién se presenta como
rinosinusitis fungica alérgica, siendo su base fisiopatoldgica una reaccién de hipersensibilidad
tipo | 8], Para establecer el diagndstico se deben cumplir los siguientes criterios mayores:

*  Poliposis nasal.

*  Hongos en la tincidn.

*  Mucina eosinofilica sin invasidon de hongos en el tejido sinusal.

+ Reaccidn de hipersensibilidad tipo | a los hongos.

+ Hallazgos radiolégicos con diferentes densidades en tejidos blandos en la TC y

afectacion de los senos unilateral o anatdmicamente discreta.
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Los criterios menores incluyen erosién dsea, cristales de Charcot-Leyden, enfermedad
unilateral, eosinofilia periférica, cultivo fungico positivo y ausencia de inmunodeficiencia o
diabetes 11,
Caracteristicamente, en la TC se observa opacificacion unilateral o bilateral de los senos con
areas de hiperatenuacién representando mucina alérgica y erosién ésea [*8,
El tratamiento consiste en cirugia junto con medicacidén, como corticoides inhalados, orales e
inmunoterapia que pueden mejorar el curso de la enfermedad y disminuir las recurrencias -
18] Ademas, en estos pacientes se observa una mayor prevalencia en la colonizacién de
Staphylococcus Aureus, existiendo una correlacidn entre los niveles de IgE y superantigeno de
dicha bacteria ™!,
»  VASCULITIS
Debido a que las vasculitis ANCA suelen afectar al tracto respiratorio superior, sus sintomas se
pueden confundir con formas de RSC 4,
La poliangeitis granulomatosa (GPA) ocasiona frecuentemente sintomas nasales durante su
evolucidn, por lo que se recomienda la busqueda de Ac-ANCA y proteinasa-3 (PR3) en todo
paciente con costras y sangrados nasales 1!,
La granulomatosis eosinofilica con poliangeitis (EGPA) se debe considerar en aquellos pacientes
con poélipos nasales severos que no responden al tratamiento convencional 4,
La sarcoidosis también debe ser contemplada al tratarse de una enfermedad inflamatoria

multisistémica 4.

FISIOPATOLOGIA Y CLASIFICACION

La RSC es una patologia de etiologia multifactorial con una gran interaccidn entre el huésped y
el ambiente, siendo la variabilidad de estos dos factores la que condiciona sus caracteristicas.
Existen una gran cantidad de genes que se ven implicados en la fisiopatologia, siendo mayor en
aquellos individuos con haplotipo HLA-DQA1*0201-DQB1*0201. Ademas, se ha observado que
diferentes genes pueden producir un mismo fenotipo 2.

Actualmente se enfoca la investigacion en aquellos que producen una disfuncién en la barrera
epitelial, promoviendo su penetracion y pudiendo estar mas afectados por los cambios
epigenéticos Pl Sin embargo, la genética no permite la prediccién de la enfermedad o el

resultado del tratamiento, por lo que su estudio se restringe a casos extremos ¢ 7],

Aunque se ha visto que existe un componente hereditario, los factores ambientales siguen

siendo una pieza fundamental en el desarrollo de los mecanismos inflamatorios que caracterizan
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la enfermedad. Su predominancia en la edad adulta hace que la duracion, intensidad y orden de
exposicidon a dichos agentes, incluyendo factores estocasticos, se consideren elementos clave
en la patogénesis. Entre ellos los hongos, biofilms del S. Aureus y la disbiosis microbiana juegan

un papel fundamental 32161,

La poliposis nasal se caracteriza por la hipersecrecion mucosa e hiperviscosidad debida a la
alteracion de la expresion de mucina. Ambas dificultan el aclaramiento mucociliar vy
permeabilidad del complejo osteomeatal, fundamentales para mantener la funcién de los senos
paranasales. Esta situacidon produce inflamacidon y remodelado de la mucosa, lo que lleva a la

cronificacién del proceso B9,

Cuando la barrera mucosa es penetrada se desencadena una respuesta inmune que, en el caso
de no ser resuelta, da lugar a la rinosinusitis crénica. A pesar de la gran interaccion entre los
diferentes mecanismos inflamatorios, se producen patrones que permiten clasificar los
endotipos segun el tipo de reaccidn producida. Estos mecanismos fisiopatoldgicos pueden variar
en tiempo y lugar anatémico en un mismo paciente 2. La reaccidn tipo 1 se inicia en presencia
de patdgenos intracelulares como los virus, siendo la citoquina principal el IFNy, quien acabara

activando a los neutréfilos para la destruccién de la barrera epitelial &9,
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Figura 1 Esquema de la respuesta inmune tipo 1 en RSC. La cascada tiene
inicio con la activacién de las células dendriticas e ILC1, teniendo su fin
en la puesta en marcha de los neutrdfilos destruyendo la barrera
epitelial. A pesar de la formacién de fibrina, los pdlipos son mucho
menos frecuentes [,

En el caso de la inflamacion tipo 2, desencadenada por parasitos, las citoquinas predominantes
son IL-4, IL-5 e IL-13 P! Por ultimo, la tipo 3 ocasionada en respuesta a bacterias extracelulares

y hongos incluye IL-17A e 1L-22 (U1, La segunda es la mas recurrente y resistente al tratamiento
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debido a la mayor remodelacion epitelial que se produce. Sin embargo, en la mayoria de los

casos se genera un patrén mixto.
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Figura 2 Esquema de la respuesta inmune tipo 2 en RSC. La cascada tiene inicio con la
activacion de las células dendriticas e ILC2. La produccién de IL-13 e inhibicién de t-
PA da como resultado la formacién de una malla de fibrina, que sera el sustrato para
la formacidn polipoidea. La mayor r que se produce en la respuesta tipo
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2 es la responsable del fracaso de tratamiento que se da en estos pacientes (1.

Figura 3 Esquema de la respuesta inmune tipo 3 en RSC. En este tipo de inflamacién
las células ILC3 y linfocitos Th17 son iales. El grado de r delacién tisular es
variable, estando producido por los neutréfilos principalmente. La formacién de
pélipos es mucho menos frecuente que en el tipo 2 1,

El remodelado epitelial se produce tras esta inflamacidn, incluyendo fibrosis, edema polipoideo,
depdsito de fibrina y fallo de la barrera epitelial, lo que a su vez, provoca mayor inflamacién y
se mantiene asi, un mecanismo de retroalimentacion positiva. Es entonces cuando se hace
patente el fenotipo que caracteriza a cada paciente 7. El conocimiento de las vias alteradas

permite hacer tratamientos dirigidos a cada caso > .

Tradicionalmente la RSC se clasificaba segun la presencia o ausencia de pélipos, teniendo que
ser éstos bilaterales y endoscépicamente visibles mediante la endoscopia en el meato medio
[19]

La EPOS 2020, sin embargo, propone clasificar la patologia segun los siguientes esquemas *:

DISTRIBUCION ANATOMICA ENDOTIPO

FENOTIPO

LOCALIZADA

SINUSITIS

NOTIPO 2 AISLADA

RINOSINUSITIS
CRONICA
PRIMARIA
EOSINGFILOS +
(rinosinusitis crénica polipoidea,
eosinofilica o enfermedad alérgica del
compartimento central)

DIFUSA

NO TIPO 2 EOSINGFILOS -

(rinosinusitis crénica no eosinofilica)

| Figura 4 Clasificacién rinosinusitis crénica primaria . |
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DISTRIBUCION ANATOMICA ETIOLOGIA

PATOLOGIA LOCALIZADA
(tumor odontogénico,

LOCALIZADA
fangico...)

RINOSINUSITIS i ’
CRONICA ! MECANICO
SECUNDARIA 5 (DCP, FQ)

INFLAMATORIA
(GPA [Wegener], EGPA [Churg-
Strauss)

DIFUSA

INMUNITARIA
(inmunodeficiencia selectiva)

Figura 5 Clasificacion rinosinusitis crénica secundaria . |

La RSC primaria es aquella que no estda producida por una enfermedad subyacente, al contrario
de lo que ocurre en la secundaria. Ambas se dividen en localizada o difusa segun la distribucion
anatomica, afectando la localizada a una Unica area (por ejemplo, el seno maxilar) y la difusa a
la totalidad de la mucosa. Tanto la localizada como la difusa primaria se subdividen a su vez en

funcion del endotipo, en tipo 2 o no tipo 2.

TIPO 2 NO TIPO 2
Principal sintoma: pérdida de - Principal sintoma: secrecién nasal o
olfato u obstruccion/bloqueo dolor facial
EREA y/o asma - Menos asma
Atopia - Menos atopia
Endoscopia:  pdlipos, mucina - Endoscopia: purulenta
eosindfila - Laboratorio: N IgE y no eosinofilia

Laboratorio: 1 IgE y eosinofilia

Figura 6 Clasificacion de los endotipos de la RSC primaria !

DIAGNOSTICO
El diagndstico de la RSC se realiza mediante la definicién mencionada en el apartado “concepto”,

con la clinica y pruebas radioldgicas, endoscopia y/o TC.
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Respecto a los cuatro sintomas cardinales, el mas frecuente es la obstruccidn nasal (81-95%),

seguido de dolor/presién facial (70-85%), secrecidn nasal (51-83%) y pérdida de olfato (61-69%)

[4, 15]

Para la completa valoracion de las fosas nasales se debe realizar una endoscopia nasal, ya que
con la rinoscopia sélo se visualiza el tercio anterior de las cavidades. Se recomienda llevar a cabo
la técnica con el endoscopio rigido porque con el flexible la calidad de las imagenes suele
disminuir. En ella se puede observar la presencia de mucosa inflamada, edema, secrecion
mucopurulenta o pdlipos * 2%, Los hallazgos obtenidos en la endoscopia se relacionan con los
de la TC * %], La escala para evaluar el tamafio de los pdlipos segiin su tamafio y extensién es

la propuesta por Lindholt (Anexo 3) ..

En relacion con el resto de las técnicas de imagen, la radiografia simple no se recomienda por
su escasa precision, siendo la TC sin contraste el estudio de eleccion para el diagndstico de
rinosinusitis crénica “. Este estudio se debe indicar en pacientes que cumplen los criterios
clinicos, tras el fallo del tratamiento médico en pacientes con sintomas continuos y endoscopia
normal, y previamente a una cirugia. Su realizacion temprana, ademas, resulta mas coste-
efectiva. Nuevas técnicas como el TC multidetector, hacen que disminuya la radiacién a la que

se expone el paciente %17,

Para cuantificar los hallazgos obtenidos en la TC se utiliza el sistema Lund-Mackay (LMS) (Anexo
4), basandose en el grado de opacificacién de los senos maxilar, etmoides, frontal y esfenoidal
(siendo 0 nada, 1 parcial y 2 totalmente opacificado) y complejo osteomeatal (0 o 2) dando un
maximo de 24 puntos o 12 por cada lado. Un LMS < 2 tiene un alto valor predictivo negativo,
mientras que un valor de > 5 tiene un valor predictivo positivo excelente. El grado obtenido de
neoosteogénesis tiene implicaciones prondsticas. En cambio, la extensién de la enfermedad no

se ve relacionada con éste, pero si con los resultados en la calidad de vida postquirurgica & °..

Mas de un 40% de los pacientes que presentan sintomas pueden tener una TC y endoscopia
normales, siendo la pérdida de olfato el Unico que se correlaciona con el resultado de imagen
[, Sin embargo, el grado de inflamacién si se asocia con los hallazgos radioldgicos . Cabe
mencionar que la TC y la endoscopia son herramientas muy utiles para detectar anomalias

anatdmicas de cara a una posible cirugia, ambas de caracter obligatorio & %7,
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La pérdida de olfato tiene una presentacién clinica muy heterogénea, y el aumento de su
pérdida y su menor fluctuacién conllevan una mayor gravedad de la RSC (segun la evaluacién
realizada con las pruebas de imagen). Es por ello por lo que se considera el sintoma guia para el

7] Las alteraciones obtenidas en los test

diagndstico y seguimiento de los pacientes
cuantitativos respaldan, ademas, la valoracién subjetiva de hiposmia realizada con la Escala
Visual Analdgica (EVA) (Anexo 5). Entre los test objetivos como el UPSIT, Sniffin’Sticks o BAST-
24, el mas utilizado es este ultimo al ofrecer una elevada exactitud en el estudio de alteraciones

del olfato .

Como ya se ha comentado, el abordaje de la pérdida de olfato también debe incluir la realizacién
de una endoscopia rigida para determinar las causas. Si el nivel subjetivo no se corresponde con
los hallazgos endoscopicos se debe descartar un tumor nasosinusal o de base de craneo, siendo

necesaria la realizacién de una resonancia magnética 7.,

La resonancia magnética (RNM) también muestra buena correlacion con el TC, estando indicada
en caso de no mejoria a pesar de un correcto tratamiento o ante la sospecha de complicaciones,
neoplasias o rinosinusitis fungica invasiva, o estudio de extensién de la pérdida de olfato 2.
Debe plantearse como primera prueba para el diagndstico diferencial de tumores de partes
blandas, pudiéndose combinar con una biopsia incisional guiada por endoscopia para obtener

una mayor especificidad y sensibilidad 7).

Existen otras técnicas como test de alergias, flujo de aire nasal, biopsias, analiticas, estudios
microbioldgicos, prueba de aclaramiento mucociliar, medicién del NO nasal, test del sudor o
espirometria, que serian de utilidad para realizar el diagndstico de las entidades que se

encuentran entre los factores asociados .

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

En primer lugar, se deben tener en cuenta la rinosinusitis alérgica y no alérgica cuya
sintomatologia puede confundirse con la de la RSC. No obstante, la TC y endoscopia no muestran
los cambios inflamatorios propios de esta ultima entidad como la obstruccion del complejo

osteomeatal 7).

En segundo lugar, respecto a la pérdida de olfato, la causa mas frecuente en el contexto
otorrinolaringolégico es la RSC. La RSC con pdlipos se asocia mas gravemente y con mayor

frecuencia a esta condicién. Este sintoma dentro de dicha patologia se caracteriza por la
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fluctuacidn, disociacidn entre la olfaccién ortonasal y retronasal y remisidn con corticosteroides

[9, 20]

En tercer lugar, debemos tener en cuenta el dolor facial, que se presenta con mayor intensidad
en pacientes con RSC sin pdlipos. Suele asociarse a otros sintomas, por lo que su aparicion
aislada no se debe tratar quirdrgicamente como primera opcidn. Se recomienda la endoscopia
nasal cuando el dolor es el sintoma principal por tener un alto valor predictivo negativo. Las
cefaleas primarias pueden asociar sintomas rinoldgicos, pero presentan caracteristicamente

mayores puntuaciones en el area dolorosa que en la rinoldgica 7.

En cuarto lugar, ante una exacerbacién, debemos considerar algunas patologias ciclicas que
cursan con sintomas rinolégicos, como la migrafia, ya que se pueden confundir con
exacerbaciones agudas. En estas situaciones se debe tener en cuenta la historia del paciente

para poder discriminar correctamente 7.,

Por ultimo, en caso de encontrarse formaciones polipoideas en una fosa nasal, siempre se debe
descartar la posibilidad de un proceso neoplasico teniendo en cuenta los datos clinicos y
anatomopatoldgicos. Las pruebas de imagen deben preceder a la biopsia en caso de poliposis
unilateral alta o con aspecto vascular. Entre las posibles lesiones se encuentran °*7!;

» Pélipo antrocoanal o de Killian: se presenta en jovenes como una masa blanda gelatinosa
originada en el seno maxilar que crece hacia la coana. Para su diagndstico es necesaria la
endoscopia nasal y el TC, y su tratamiento se realiza con cirugia endoscdpica.

» Pélipos esfenocoanales y etmoidocoanales: originados en la pared del seno esfenoidal y
etmoidal migran a través del ostium hacia la coana.

» Variantes anatémicas como la neumatizacién del cornete medio o concha bullosa: se
diferencia por la consistencia 6sea en la palpacion de la lesidén y la imagen caracteristica del
TC.

» Infecciones crénicas nasosinusales como la tuberculosis.

» Procesos neoplasicos en la infancia:

Rabdomiosarcoma: son los sarcomas mas frecuentes en los nifios y suelen tener
afectacidn ocular. Su tratamiento se basa en quimioterapia y radioterapia.

Nasoangiofibroma: es una lesién benigna con comportamiento agresivo local que se
presenta en varones nifios/adolescentes con epistaxis y una masa vascular

multilobulada en el cavum confirmada por TC/RNM.
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Encefalocele/meningocele: aumentan con la maniobra de Valsalva y pueden ser
pulsatiles. En la RNM sagital se puede observar un trayecto fistuloso.
Quiste dermoide: es un tumor benigno de crecimiento lento que en la RM muestra un
aspecto similar a la grasa o a liquido en funcién de su predominio dermoide o
epidermoide.
Hemangioma: puede ser capilar o cavernoso y no siempre tiene contenido vascular.
» Procesos neoplasicos en los adultos:
Papiloma invertido: aparece en varones mayores de 40 afios como una masa en la pared
lateral nasal friable y vascularizada con un aspecto mas papilar que los podlipos. A pesar
de ser un tumor benigno puede tener caracteristicas malignas en las técnicas de imagen.
Estesioneuroblastoma olfatorio: es un tumor raro de caracteristicas polipoideas en el
techo de la fosa nasal que cursa con dolor, anosmia, epistaxis y/o adenopatias
cervicales. En la RNM se observan imagenes quisticas en el borde intracraneal.
Condrosarcoma: suele presentarse en la linea media y en el TC muestra imagenes con
calcificaciones centrales, curvilineas e irregulares muy caracteristicas.
Cordoma: mas frecuente entre los 30 y 50 afios. Sus sintomas principales son cefalea,
alteraciones visuales, dolor facial, hipoacusia, acufenos y vértigo. Se origina en la
nasofaringe y crece hacia la base del crdneo, tronco cerebral y estructuras
neurovasculares.
Linfoma: aparece como una masa necroética gris amarillenta en el septum o en linea
media del paladar.
Teratoma: estd formado por diferentes tejidos, incluso ectépicos para las cavidades
nasales.
Melanoma: se muestra a modo de masa polipoidea benigna o con invasion a estructuras
benignas en pacientes entre 50 y 80 afios. A pesar de no ser patognomanico, en la RNM
presenta caracteristicamente una sefial intensa en T1 sin contraste y capta muy bien el

gadolinio por el hecho de estar muy vascularizado.

GRAVEDAD

La evaluacidn de la gravedad resulta de gran importancia por sus posteriores implicaciones

prondsticas y terapéuticas.

En primer lugar, se puede determinar de manera subjetiva mediante la escala visual analdgica

(EVA) preguntando al paciente cuanta incomodidad le produce la patologia. Los resultados son
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medidos de 0 a 10, siendo 0 el minimo y 10 el maximo. Una puntuacién mayor de 5 supone una

gran afectacién de la calidad de vida de los pacientes .

Leve: EVA 0-3 (bien controlados)

Moderada: EVA > 3-7 (parcialmente controlados)

Grave: EVA > 7-10 (no controlados)

En segundo lugar, existen cuestionarios de calidad de vida objetivos para evaluar la patologia,

siendo el SNOT-22 (sino-nasal outcome test) el Gnico validado para la rinosinusitis (Anexo 6). Se

trata de un cuestionario que consta de 22 items, especifico de la enfermedad, que mide la

calidad de vida de los pacientes con RSC evaluando sintomas nasales, paranasales, psicoldgicos

y relacionados con el suefio. El grado de EVA se correlaciona con el SNOT-22 79,

COMPLICACIONES

»

»

»

»

Mucocele: se trata de una lesién quistica originada por la obstruccion del drenaje de un
seno paranasal que da lugar a la retencion de exudado en su interior. Suelen ser
unilaterales y de crecimiento lento. La mayoria de ellos se localizan en la region
frontoetmoidal (86%), presentando sintomas orbitarios como exoftalmos o diplopia. El
diagndstico se confirma con una TC que muestra una lesidn de paredes lisas que llena un
seno expandido con adelgazamiento dseo, pudiendo recurrir a la RNM si existen dudas. El
tratamiento se basa en la marsupializacién que es el procedimiento quirldrgico para el
drenaje de un quiste 8%,

Osteitis: se considera una parte del proceso fisiopatolégico mdas que una complicacion.
Suele aparecer en las paredes de los senos maxilar y etmoidal, siendo mas problematica
clinicamente la zona frontal y esfenoidal. La gravedad de la osteitis se relaciona con la
extensioén de la enfermedad, la duracién de los sintomas y la cirugia previa pero no con el
dolor facial 72,

Erosion Osea: es el proceso inverso a la osteitis que se observa en las formas mds agresivas
de RSC con poliposis nasal. Aparece con mayor frecuencia en la zona etmoidal pudiendo
llegar a comprometer el contenido orbitario y el sistema nasolacrimal dando clinica de
epifora 9,

Metaplasia dsea: aparece mas frecuentemente en la cavidad nasal pudiendo llegar a
producir un enorme efecto masa de aspecto benigno en la TC. Para distinguirlo de un

proceso neopldsico se puede llegar a requerir abordaje quirudrgico 9.
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» Neuropatia dptica: es una complicacion rara y con presentaciones muy heterogéneas.
Suele aparecer en RSC con afectacion esfenoidal o etmoidal posterior. La mejoria dptica se
puede prevenir con una descompresion de emergencia en aquellos pacientes en los que la
pérdida visual es parcial, sin embargo, aquellos que ya presentan ceguera la recuperacion

es rara 9,

TRATAMIENTO

El tratamiento de la RSC se debe hacer de forma escalonada, basandose en la gravedad de la

enfermedad cuya medicién se realiza con la EVA 7},

El tratamiento médico de la rinosinusitis crénica incluye la utilizacion de glucocorticoides
inhalados (GCIN) como beclometasona, mometasona, fluticasona, budesonida y triamcinolona.
Estos deben ser pautados de forma continua, prolongada y a dosis altas para conseguir una
mayor eficacia, sin existir superioridad entre los principios activos 3% %17,

Asociados a éstos se pueden administrar glucocorticoides orales de corta duracion (prednisona,
metilprednisolona o deflazacort) durante 2-4 semanas para reducir la congestion nasal y el
tamafio de los pdlipos en los pacientes sin adecuado control &% 17],

Otras opciones dentro del abordaje médico incluyen la utilizacién de antileucotrienos como
montelukast (sobretodo en alérgicos y EREA) y antibidticos, como la claritromicina en caso de
pacientes no alérgicos 7).

La cirugia se recomienda cuando el tratamiento médico no consigue el adecuado control de la
enfermedad, siendo necesarios posteriormente GCIN para la prevencién de las recidivas 4.
En los pacientes que presentan un mal control de la enfermedad, se puede recurrir a

tratamientos con anticuerpos monoclonales, como omalizumab (anti-IgE), mepolizumab,

reslizumab (anti-IL5) y dupilumab (anti-IL4-Ra), en funcidn de sus caracteristicas fisiopatoldgicas

13,17]

La mejoria viene definida por un descenso en un escalén de gravedad, en caso de moderada o

grave, y de la puntuacién EVA en la RSC leve 7.
El presente protocolo tiene como poblacién diana el Departamento de salud del Hospital

General Universitario de Castellén y como usuarios objetivo aquellos pacientes adultos con

rinosinusitis crénica cuyo centro de referencia sea dicho hospital.
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OBJETIVOS

GENERALES

Redactar un protocolo de tratamiento de la rinosinusitis cronica del adulto para el
Departamento de Salud de Castelléon con el fin de estandarizar su manejo en los
diferentes niveles asistenciales.

Facilitar el correcto abordaje de los pacientes en atencidn primaria.

Lograr la correcta derivacién de aquellos pacientes que necesiten tratamiento

especializado desde los centros de atencion primaria.

ESPECIFICOS

Establecer la definicion de rinosinusitis cronica del adulto para su correcta
diferenciacidn con otras entidades (rinosinusitis aguda, infantil y dificil de tratar).
Ofrecer una vision general de su fisiopatologia y comorbilidades para posteriormente
comprender su actual clasificacion.

Determinar los criterios de indicacidon de pruebas complementarias para el correcto
diagndstico de la entidad y sus complicaciones.

Realizar una revision de los distintos tratamientos actuales y su indicacién en los
diferentes supuestos clinicos.

Concretar el seguimiento de los pacientes para la evaluacién de su patologia.
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PROCESO DE ELABORACION

PREGUNTAS CLINICAS

Previamente a la realizacion del presente protocolo, nos planteamos las siguientes preguntas

clinicas.

Preguntas referentes a la bibliografia

éExisten guias de practica clinica, asi como protocolos asistenciales sobre el abordaje
terapéutico de la rinosinusitis crénica? ¢ Estan dichas publicaciones actualizadas y basadas
en la mejor evidencia disponible? ¢Son aplicables a nuestra poblacion diana?

éExisten revisiones sistematicas y revisiones de sintesis sobre el manejo de la rinosinusitis
cronica? ¢Estan dichas publicaciones actualizadas y basadas en la mejor evidencia

disponible? ¢Son aplicables a nuestra poblacion diana?

Preguntas referentes al protocolo

éComo se debe diagnosticar a un paciente de rinosinusitis créonica y qué pruebas
complementarias se deben llevar a cabo?

¢De qué herramientas disponemos para medir la gravedad de la patologia?

éComo se debe iniciar el tratamiento de los pacientes y cual debe ser el método de
escalada terapéutica?

¢Existe evidencia sobre los tratamientos médicos mas utilizados? Y en ese caso, éTienen
todos la misma eficacia para el control de la patologia?

¢El endotipo/fenotipo de los pacientes tiene influencia sobre la eleccidn del tratamiento?
éCuando y en qué condiciones se debe iniciar el régimen de terapia bioldgica? ¢Existe
evidencia sobre su utilizacién en la rinosinusitis crénica?

¢En qué momento estd indicada la realizacién de cirugia endoscoépica? Y cuando lo est3,

¢Qué tratamientos médicos pueden optimizar sus resultados?

Posteriormente a la formulacion de las preguntas expuestas, se decidid realizar una busqueda

bibliografica para fundamentar las respuestas.

BUSQUEDA BIBLIOGRAFICA

Para la elaboracién de este protocolo se llevd a cabo una busqueda bibliografica intensiva que

comenzd en octubre de 2020. Se realizd una revision en las principales bases de datos

seleccionando los estudios mas aptos para la realizacién de nuestro protocolo.
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Por un lado, los criterios de inclusion comunes a toda busqueda fueron idioma del documento
inglés o espafiol, publicacién en los ultimos 5 afios y disefo de guia de practica clinica, revisidon
sistematica, metaandlisis o ensayo clinico. Por otro, se excluyeron aquellos articulos que no
reunian las caracteristicas previamente mencionadas y que no abordaban la cuestion del

tratamiento ni hacian referencia a nuestra poblacién a estudio.

Guias de practica clinica

En primer lugar, se consultaron algunas guias de practica clinica como el “Documento de
Consenso sobre la Poliposis Nasal” de la SEAIC-SEORL, el proyecto POLINA !y la guia GEMA ],
Ademas, se realizaron busquedas en sociedades cientificas como la Sociedad de Alergologia e

Inmunologia Clinica (SEAIC) y la Sociedad Espafiola de Otorrinolaringologia (SEORL).

Seguidamente, se realizaron busquedas en los principales buscadores:
*  Guia salud: no se encontrd ninguin resultado con el término “rinosinusitis”.

* International Guideline Library (GIN): sdlo aparecidé un resultado con la formula “chronic

rhinosinusitis”, no considerado valido para el trabajo.

* NICE: se realizd una busqueda simple con “rhinosinusitis” y se obtuvieron 3 resultados, los
cuales no resultaban utiles para el protocolo.

*  PubMed: se inicid la busqueda con los términos MeSH “((("Chronic Disease"[Mesh]) AND
"Rhinitis/therapy"[Mesh]) AND "Sinusitis/therapy"[Mesh]) AND "Nasal
Polyps/therapy"[Mesh]” encontrandose un unico resultado ™), el cual ha supuesto la base

para la realizacion de nuestro protocolo.

Revisiones sistematicas, metaanalisis y ensayos clinicos

Por un lado, se realizé una busqueda sobre los aspectos generales de la patologia. Esta se llevd
a cabo en PubMed con las palabras clave ((("Chronic Disease"[Mesh]) AND
"Rhinitis/diagnosis"[Mesh]) AND "Sinusitis/diagnosis"[Mesh]) AND "Nasal
Polyps/diagnosis"[Mesh] encontrandose dos revisiones aptas para el trabajo &% Por otro lado,
se consultd la web de la SEORL para obtener mas informacion sobre la patologia en el territorio
nacional . Por dltimo, se incluyeron varias revisiones sistematicas Utiles para el protocolo
derivadas de estas busquedas, asi como articulos relacionados y bibliografia asociada a los

hallazgos (102,
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»  ANTIBIOTICOS
Para la investigacidn se disponia en las bases de datos de un gran nimero de articulos sobre
el farmaco.

+  Epistemonikos: se realizd una busqueda simple con los términos “antibiotics in chronic
rinosinusitis” de la que se obtuvo una revisién sistematica 2!,

+  Cochrane: se aplicaron los términos MeSH (((("Chronic Disease"[Mesh]) AND "Rhinitis/drug

therapy"[Mesh]) AND "Sinusitis/drug therapy"[Mesh])) AND "Anti-Bacterial Agents"[Mesh]

para la busqueda, seleccionando un Gnico resultado 2.

» GCIN

*  Cochrane: se emplearon los términos MeSH ((("Chronic Disease"[Mesh]) AND
"Rhinitis/drug  therapy"[Mesh]) AND  "Sinusitis/drug  therapy"[Mesh])  AND
"Steroids"[Mesh]. De los resultados obtenidos se seleccionaron dos revisiones sistematicas
[24, 25].

*  Pubmed: Por un lado, se realizé la busqueda con la férmula (((("Chronic Disease"[Mesh])
AND ( "Rhinitis/drug therapy"[Mesh] OR "Rhinitis/surgery"[Mesh] )) AND ( "Sinusitis/drug
therapy"[Mesh] OR "Sinusitis/surgery"[Mesh] )) AND "Treatment Outcome"[Mesh]) AND
"Adrenal Cortex Hormones/therapeutic use"[Mesh]. De entre todos los resultados
obtenidos se opté por un determinado ensayo clinico ?®!. Por otro lado, se emplearon los
términos ((((("Chronic Disease"[Mesh])) AND "Rhinitis/drug therapy"[Mesh]) AND
"Sinusitis/drug therapy"[Mesh]) AND "Nasal Polyps/drug therapy"[Mesh]) AND "Drug
Implants/therapeutic use"[Mesh] encontrandose un Unico ensayo clinico que cumplia los

criterios de inclusién previamente descritos 3%,

» GCO

+  Cochrane: se inici6 la investigacion con los términos MeSH ((((("Chronic Disease"[Mesh])
AND "Rhinitis"[Mesh]) AND "Sinusitis"[Mesh]) AND "Nasal Polyps"[Mesh]) AND
"Steroids"[Mesh]) AND "Administration, Oral"[Mesh]. De ella se extrajeron dos revisiones
sistematicas Utiles para el protocolo %32,

+  Pubmed: se realizé una busqueda con las palabras clave ((((("Chronic Disease"[Mesh]) AND
"Rhinitis/therapy"[Mesh]) AND "Sinusitis/therapy"[Mesh]) AND ( "Nasal
Polyps/surgery"[Mesh] OR "Nasal Polyps/therapy"[Mesh] )) AND "Steroids/administration
and dosage'"[Mesh]) AND "Administration, Oral"[Mesh]. De ella se obtuvieron 3 resultados,
dos de ellos ya conocidos de la base de datos previa, que fueron vélidos para el estudio del

farmaco 13132331,
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LAVADOS SALINOS

x

*  Cochrane: se emplearon las palabras claves “((((("Chronic Disease"[Mesh]) AND
"Rhinitis"[Mesh]) AND "Sinusitis"[Mesh]) AND "Nasal Polyps"[Mesh]) AND "Sodium
Chloride"[Mesh]) AND "Administration, Intranasal"[Mesh]”. Entre las encontradas se
selecciond una revision sistematica apropiada para este protocolo ?7),

+  PubMed: se realizd la busqueda (((("Chronic Disease"[Mesh]) AND "Rhinitis"[Mesh]) AND
"Sinusitis"[Mesh]) AND "Saline Solution"[Mesh]) AND "Administration, Intranasal"[Mesh]
de la que se selecciond una revisién 8. De los articulos relacionados, se eligié un ensayo

clinico centrado en un aspecto mas concreto del farmaco 2%,

»  ANTIHISTAMINICOS
*  Pubmed: se obtuvo un resultado con los términos “(("Rhinitis, Allergic/drug
therapy"[Mesh]) AND "Sinusitis/drug therapy"[Mesh]) AND "Histamine

Antagonists/therapeutic use"[Mesh]” B4,

» TRATAMIENTOS BIOLOGICOS
En primer lugar, se consultd el consenso llevado a cabo por la asociacién EUFOREA P!,

Seguidamente se revisaron las principales bases de datos:

*  Cochrane Library: con la fdrmula (((("Chronic Disease"[Mesh]) AND "Rhinitis"[Mesh]) AND

"Sinusitis"[Mesh]) AND "Nasal Polyps"[Mesh]) AND "Biological Products/therapeutic
use"[Mesh] se encontrd una revisién sistematica 3¢,

+  Epistemonikos: bajo la busqueda simple “monoclonal antibodies drug therapy” se
selecciond una revisidn sistematica [©),

+  PubMed: se introdujeron los términos “(((("Chronic Disease"[Mesh]) AND "Rhinitis"[Mesh])
AND "Sinusitis"[Mesh]) AND "Nasal Polyps"[Mesh]) AND "Antibodies, Monoclonal,
Humanized/therapeutic use"[Mesh]” de los que se obtuvieron cinco articulos que
resultaban Gtiles 3% 373941 Ademas, se empled uno de los articulos relacionados que se

proponian B8,
» CIRUGIA

+  Epistemonikos: se realizd una busqueda simple con los términos “surgery on chronic

rhinosinusitis”. De ella se obtuvieron tres revisiones sistematicas #2-4.
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Libros de consulta
Para asentar las bases de la cirugia endoscopica de la patologia nasosinusal se consulto el libro
“Avances, limites y retos de la cirugia endoscépica nasosinusal” del Dr. Dario Morais, 2012 &,

Finalmente, se revisé el Curso de Poliposis Nasal realizado en 2015 por parte de la SEORL.

FORMULACION DE LAS RECOMENDACIONES

Las recomendaciones realizadas en el protocolo se han formulado en base a la lectura
sistematica de la bibliografia encontrada, fundamentalmente del Consenso EPOS 2020 sobre
rinosinusitis y polipos nasales, puesto que sintetiza toda la informacién sobre el tema a tratar.
Para ello, se han empleado el programa de lectura critica CASPe para las revisiones sistematicas

y la evaluacion AGREE para las guias de practica clinica.

Las recomendaciones detalladas en el protocolo han sido expuestas segln la mejor evidencia
disponible y tienen como objetivo ser una herramienta util para la toma de decisiones en el
manejo de los pacientes con rinosinusitis cronica. Para su redaccion se ha seguido la
jerarquizacion propuesta por el Centro de Medicina Basada en la Evidencia (CEBM) de Oxford

(Anexo 7) 24,

VALIDACION

El presente protocolo sera expuesto y revisado en el servicio de Otorrinolaringologia del Hospital
General Universitario de Castelldon. Asimismo, se presentard a los Servicios de Alergologia y

Farmacia del mismo hospital antes de su puesta en marcha.
CONFLICTO DE INTERESES

No existe financiacion externa. Los autores declaran no existir conflicto de intereses en la

elaboracion de las recomendaciones del protocolo.
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TRATAMIENTOS EN LA RINOSINUSITIS CRONICA

ANTIBIOTERAPIA PROLONGADA

Se considera una pauta de antibioterapia prolongada aquella que se mantiene mas de cuatro
semanas. El tiempo necesario para obtener un efecto significativo se ha establecido en 6-8

semanas, apareciendo una mejoria a partir de los 3 meses que se prolonga hasta 12 meses 22,

La evidencia disponible muestra que la utilizacién de macrdlidos a largo plazo en pacientes con
RSC mejora los parametros endoscépicos y de imagen en la TC 3. Sin embargo, el nivel de
evidencia para su empleo es bajo dado que los estudios actuales presentan una gran
heterogeneidad en cuanto a dosis y duracion del tratamiento (nivel de evidencia 1a, grado de
recomendacion C) %23, Por otra parte, se han estudiado una serie de condiciones en las que si
existe mejoria con su prescripcion, demostrandose una efectividad superior con la claritromicina
sobre la eritromicina. Los resultados son mas patentes en pacientes sin pdlipos -debido a sus
caracteristicas fisiopatoldgicas-, con la administracién de dosis media de antibidtico y una

duracidn de la pauta de al menos 24 semanas.

Se consideran predictores de buena respuesta aquellos pacientes con inflamacion tipo 1 que
presentan las siguientes caracteristicas [*':

*  Bajos niveles de eosinofilia.

*  Bajos niveles de IgkE.

* Ausencia de respuesta a corticoides.

* Ausencia de remodelado.

+  Ausencia de asma concomitante, sintomas cutaneos u oculares.

La mayoria de los efectos adversos comunicados fueron despreciables excepto un posible mayor

(221 Este ultimo se encuentra respaldado por la evidencia

riesgo de infarto a corto plazo
observacional previa, pero los datos no se muestran estadisticamente significativos, por lo que
se podria deber a un sesgo de seleccion de los pacientes. La limitada dimensidn de los estudios

hace necesaria una mayor investigacion de los efectos secundarios a largo plazo.

GLUCOCORTICOIDES INTRANASALES

Los glucocorticoides suponen un pilar basico en el tratamiento de la rinosinusitis créonica de los

adultos y asi lo respalda la evidencia cientifica.
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Su administracion reduce los sintomas, sobre todo la obstruccidn nasal y la rinorrea con un nivel
de evidencia moderado (nivel de evidencia 1a, grado de recomendacién B) ?°\. Los pacientes con
polipos se pueden beneficiar con su uso al disminuir la inflamacion y posterior remodelacién de
la mucosa junto con el tamafio de los pélipos. En cuanto a la mejoria en la calidad de vida existe
poca literatura y ésta muestra un nivel de evidencia muy bajo (nivel de evidencia 1a, grado de
recomendacion D) ?°. A pesar de ello, producen una mejoria de los sintomas nasales y de la
calidad de vida, siendo mas patentes los resultados clinicos que los obtenidos en la puntuacion

SNOT-22 1,

No existen evidencias para sugerir la utilizacién de un glucocorticoide u otro ?*. En lo referente
a la dosis, los articulos expresan que las dosis altas presentan una eficacia similar a las bajas
(nivel de evidencia 1a, grado de recomendacidn C) ¥, no obstante, si dan lugar a una mayor

aparicion de efectos secundarios (nivel de evidencia 1a, grado de recomendacion B) 2%,

La utilizacién de glucocorticoides intranasales ofrece mayor beneficio que los orales al presentar
menos efectos adversos, particularmente en la interaccion con el eje hipotalamo-hipofisario. En
concreto, la eficacia con la utilizacién de nebulizadores al aumentar la dosis administrada es
superior a la obtenida con inhaladores, al proporcionar una distribucién mas amplia del farmaco

y mayor volumen de suministro intranasal (nivel de evidencia 1a, grado de recomendacién C) 2.,

Este tratamiento es el Unico que ha mostrado mejorias en los resultados endoscdpicos si se

aplica en el periodo preoperatorio (nivel de evidencia 1a grado de recomendacién A) 1.

Tras la realizacion de la cirugia, la prescripcién de glucocorticoides resulta beneficiosa para
prevenir la recurrencia de los pdlipos, obteniéndose mejores resultados con la irrigacidn nasal
que con los aerosoles 12!, Ademas, la utilizacién de implantes sinusales durante 3 meses de
furoato de mometasona es util en aquellos pacientes con poliposis recurrente al optimizar los

parametros de la enfermedad y disminuir la necesidad de nuevas intervenciones 3.

La mayoria de los efectos secundarios notificados son de gravedad leve a moderada . El
principal es la epistaxis con un nivel de evidencia alto (nivel de evidencia 1a, grado de
recomendacion A) ?* 23, Muchos pacientes la toleran adecuadamente y la continuacién del
tratamiento es segura, aunque puede llegar a repercutir en su adherencia ?%. La irritacién local

puede ser otro de los efectos adversos, pero presenta un nivel de evidencia bajo (nivel de
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evidencia 1a, grado de recomendacién C) ?°\. Por udltimo, su efecto no modifica la presidn

intraocular ni la opacidad del cristalino ™!,

GLUCOCORTICOIDES ORALES

En el tratamiento médico, el uso de glucocorticoides orales a corto plazo -durante 2 o 3
semanas- resulta beneficioso para la calidad de vida y el grado de severidad de los sintomas
(nivel de evidencia 1a, grado de recomendacion C) 2. Sin embargo, con su uso a largo plazo -6
meses- éstos se mantienen estables sin presentar cambios significativos 2. Asimismo, su
empleo junto con antibidticos o GCIN muestra una mejoria en la sintomatologia y tamafio de los

polipos (nivel de evidencia 1a, grado de recomendacién C o D) BY.

Con el empleo de ciclos cortos pueden aparecer efectos secundarios como un aumento del
insomnio o alteraciones gastrointestinales siendo dudosa la alteracion del estado animico (nivel
de evidencia 1a, grado de recomendacion C) 2. A nivel sistémico los glucocorticoides orales
pueden disminuir los niveles de cortisol sérico y aumentar la incidencia de efectos secundarios

generales !,

En el preoperatorio, su administracion consigue mejorias disminuyendo el tiempo de
intervencidén y la pérdida de sangre. Por contra, en el postoperatorio los pacientes con RSC con
polipos no obtienen mayores puntuaciones en la EVA y SNOT-22 a corto plazo con su utilizacién
(nivel de evidencia 1b, grado de recomendacidn A) 1331, A pesar de ello, si se observan cambios
favorables en los parametros endoscdpicos de pacientes con RSC primaria difusa tipo 2 a los 3

[33]

meses tras la cirugia ®°\. La dosis y duracion éptimas todavia no han sido establecidas y son

necesarios mas estudios.

LAVADOS SALINOS

Los lavados salinos juegan un papel importante en el tratamiento médico de los pacientes con

RSC.

La utilizacion de soluciones hipertdnicas mejora el aclaramiento mucociliar y los sintomas de
obstruccién nasal, rinorrea, tos y cefalea en comparacién a las soluciones isoténicas 2% La
aparicion de efectos secundarios es excepcional, aunque, con la utilizacién de soluciones

| [28]

hipertdnicas algunos pacientes refieren un aumento de la irritacidon nasal “°. Es por ello por lo

que se recomiendan las soluciones isoténicas o Ringer lactato 1.
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Respecto al modo y frecuencia de administracién son necesarios mas estudios que evidencieny
cuantifiquen su beneficio ?® al no existir hasta el momento, datos suficientes que avalen que la

utilizacién de gran volumen resulta mas eficaz que un aerosol nasal ™',

Tras la cirugia endoscdpica, la utilizacidn de lavados salinos con un gran volumen, baja presién
y gravedad-dependiente mejora los sintomas, principalmente disminuye la rinorrea posterior.

En este sentido, se prefiere la utilizacidn de Ringer lactato a los sueros isotdnicos e hipertdnicos

[29]

Ademas, la adicidn de hialuronato sédico hace que se optimicen los resultados endoscopicos y
se acelere la recuperacidn de la mucosa nasal por una cicatrizacion mas rapida de las heridas y
una disminucidn en la formacion de costras. Con ello se consigue un alivio significativo de los
sintomas cuantificados mediante el SNOT-22 y la EVA. El empleo conjunto de xilitol colabora

también en la obtencién de mejores puntuaciones en el SNOT-22 y la EVA [,

Todos los beneficios previamente mencionados se obtienen con la administracion de los lavados
salinos en el postoperatorio temprano, especialmente en los primeros 3 meses (nivel de

evidencia 1a, grado de recomendacién C) 7.,

ANTIHISTAMINICOS

La literatura actual no permite establecer recomendaciones sélidas acerca del uso de
antihistaminicos en pacientes con RSC. Por un lado, la existencia de estudios que evaltan su
utilizacidn es muy limitada. Por otro, los articulos que consideran la atopia como factor de riesgo

para el desarrollo de la RSC son contradictorios.

Dado que los antihistaminicos de primera generacion no son efectivos en el tratamiento de la
rinosinusitis, los de segunda generacion deben ser los de eleccidn por su poder antiinflamatorio

y ausencia de efectos secundarios 3.

Con el empleo de antihistaminicos no se obtiene una mejoria de los sintomas a excepcién de la
obstruccion nasal. Su utilizacion, sin embargo, puede mostrarse beneficiosa en pacientes con

(34]

rinitis alérgica y rinosinusitis aguda (nivel de evidencia 1a, grado de recomendaciéon D) ®*. Por

ultimo, los antihistaminicos no tienen repercusion sobre el tamafio del pélipo nasal 1.
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TRATAMIENTOS BIOLOGICOS

Los tratamientos bioldgicos estan dirigidos a aquellos pacientes en los que fracasen los
regimenes habituales. EI mecanismo de accidn de estas terapias implica la inhibicion de

multiples componentes de la cascada inflamatoria, iniciada por el bloqueo de una unica diana

6]

Los estudios revelan que su empleo reduce el tamafio de los pdlipos, pero todavia no se dispone
de datos solidos sobre su efectividad a la hora de prevenir o disminuir la necesidad quirurgica.
Ademas, las investigaciones disponibles tienen una evidencia limitada dado que constan de un
pequefio tamafo muestral, diferencias en la metodologia y fallos en el andlisis de los

biomarcadores, lo que puede conllevar a la aparicién de sesgos .

La seleccién de los pacientes candidatos al tratamiento con Ac monoclonales, y exclusion de

aquellos poco respondedores, da como resultado un aumento en el beneficio obtenido .

Por un lado, los criterios de inclusidn para su empleo son:

Presencia de polipos bilaterales en pacientes que han sido intervenidos con cirugia

endoscopica o en aquellos que su realizacion haya estado contraindicada

+ 3 de los siguientes criterios:

Evidencia de inflamacion tipo 2 Presencia de > 10 eosindfilos/cga; o > 250

eosindfilos en sangre; o IgE total > 100

Necesidad o contraindicacion :[= > 2 ciclos por afio; o curso prolongado (> 3

corticosteroides sistémicos meses) a dosis bajas

Gran deterioro de la calidad de vida SNOT-22 >40

Pérdida significativa de olfato Anosmia en test del olfato (la puntuacion
depende del test empleado)
Diagnéstico comorbido de asma Asma que requiere de GC inhalados

regularmente

Figura 7 Criterios de inclusion para el empleo de tratamientos biolégicos !
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Desafortunadamente, estos criterios son muy amplios y poco especificos al no incluir la
diversidad presente en las vias inflamatorias, por lo que las terapias dirigidas actualmente,

presentan limitaciones ©.

Por otro lado, se han establecido los siguientes criterios de exclusion P':

+  RSCsin pdlipos y sin inflamacién de tipo 2.

+  Fibrosis quistica.

*  Poliposis unilateral.

*  Mucoceles.

* Contraindicaciones para la utilizacion de bioldgicos, por ejemplo, pacientes con
inmunodeficiencias.

*  Factores relacionados con los pacientes, por ejemplo, pacientes malos cumplidores.

Por ultimo, para definir la respuesta a las terapias bioldgicas se deben tener en cuenta las

siguientes directrices

Evaluar la respuesta al tratamiento tras 16 semanas

DISCONTINUAR
TRATAMIENTO si no i

Evaluar la respuesta al tratamiento tras 1 afio

Figura 8 Criterios de respuesta terapéutica a los tratamientos bioldgicos .

Protocolo de tratamiento de la rinosinusitis cronica en adultos 37



l UNIVERSITAT
JAUME |
El alto coste de estos farmacos debe ser considerado a la hora de seleccionarlos como
tratamiento en los pacientes con RSC con pdlipos, con la dificultad asociada de no existir

estudios que evalten el coste-efectividad de los Ac monoclonales en esta patologia &7\,

En conclusidn, para obtener el maximo beneficio, la seleccion de pacientes candidatos para este
tipo de tratamientos debe realizarse de forma muy estricta a través de la medicidn de los
biomarcadores. El empleo de dupilumab puede resultar mas ventajoso al dirigirse a dos citosinas

implicadas en la inflamacién tipo 2 al mismo tiempo.

En el futuro se estudiaran otros biomarcadores, como la periostina, cuyos niveles se han visto

correlacionados con la respuesta a antiinflamatorios para la RSC con pélipos nasales 537,

Omalizumab

El omalizumab es un anticuerpo monoclonal que tiene efecto antiinflamatorio e inductor de la
apoptosis de los eosindfilos al disminuir la IgE (inmunoglobulina E) libre mediante su unién con
la region Fc de la IgE ® 351, Su accién antiinflamatoria se consigue mediante la reduccién de IL-

13, IL-33, IL-25 y TSLP (linfopoyetina estromal timica) ©.

Los estudios realizados con este tratamiento presentan un muy bajo grado de evidencia, que no
permite justificar recomendaciones firmes. Asimismo, las investigaciones no reflejan claras
mejorias en el tamafio de los pdlipos, calidad de vida y sintomas nasales (nivel de evidencia 1a,
grado de recomendacién D) 3> 3%, Sin embargo, esta terapia si reduce la severidad de los pélipos
en pacientes con RSC con asma severa concomitante, siendo una buena opcion para esta

patologia 5739,

Los pacientes con EREA presentan mayores concentraciones de IgE en los tejidos, por lo que

este farmaco cobra gran importancia en el tratamiento del asma y la poliposis nasosinusal 3%,

Pueden aparecer efectos adversos, siendo los mas frecuentes el resfriado comun (nivel de
evidencia 1a, grado de recomendacién B) B y las reacciones anafilacticas 57 38, Ademas,
también presentan un riesgo aumentado de malignizacidén (nivel de evidencia 1a, grado de

recomendacion C) 137381,

En cuanto a la patologia a estudio, el omalizumab puede ser una alternativa para los pacientes

con RSC con pélipos y asma concomitante o pacientes con recurrencia de pdlipos tras la cirugia
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con niveles elevados de IgE. A pesar de sus buenos resultados no se pueden establecer
conclusiones definitivas para determinar la efectividad de la terapia anti-IgE en estos pacientes

porque no existen estudios sobre el coste-efectividad ni sobre su seguridad &7,

Mepolizumab

El mepolizumab es un anticuerpo monoclonal que actua inhibiendo la actividad de la IL-5
mediante el bloqueo de su unidn con el eosindfilo, reduciendo asi su produccion y supervivencia.
Su accidn consigue una disminucidn en el nimero de eosindfilos en la mucosa bronquial de
pacientes asmaticos y de las células progenitoras de eosindfilos en la mucosa nasal. En cuanto a
la degranulacién de los eosindfilos, los estudios no muestran resultados esclarecedores. Por
ultimo, este farmaco no tiene accion sobre los linfocitos T, neutréfilos, mastocitos, basofilos y

macréfagos .

La disminucidn de la eosinofilia y su inflamacién asociada hace que el tamafio de los pélipos

nasales disminuya, especialmente en pacientes con asma concomitante 8,

Una revisidn sistematica muestra que el mepolizumab puede mejorar la calidad de vida general
y mas concretamente de la enfermedad con un nivel bajo de evidencia (nivel de evidencia 1a,

B¢l En cuanto a la mejoria de los pdlipos nasales, reduccién de la

grado de recomendacion C)
necesidad de cirugia tras su administracion y diferencia en la severidad del resto de la
sintomatologia, la evidencia es muy baja (nivel de evidencia 1a, grado de recomendacién D) 3%
31 por lo que no se pueden extraer conclusiones sélidas. En los pacientes con EREA, este

farmaco mejora la puntuacién obtenida en el SNOT-22 y la congestién nasal 5.,

Respecto a los efectos secundarios, los mas frecuentes son la hipersensibilidad y la anafilaxia &
sin existir un riesgo aumentado de nasofaringitis *°!. Por otra parte, el riesgo de aparicién de
efectos adversos graves presenta un muy bajo nivel de evidencia (nivel de evidencia 1a, grado
de recomendacidn D) 'y muy raramente, pueden aparecer enfermedades oportunistas como

herpes zéster o infecciones por helmintos 8,

Por dltimo, en comparacién con el omalizumab los estudios no ofrecen datos de superioridad

ya que éstos se han realizado de forma individualizada con cada farmaco &7,
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Dupilumab

Dupilumab es el Unico Ac monoclonal que ha sido aprobado para el tratamiento de la RSC. Su
modo de accién es bloquear el dominio extracelular de IL-4Ra., al que se unen IL-4 e IL-13. Sin
embargo, solo disminuye la concentraciéon de esta tltima ®). Ademas, también disminuye la
secrecion nasal de eotaxina-4, proteina catidnica eosindfila e IgE total. Todo ello da como
resultado la restauracidon del sistema inmune, disminucién de la inflamacion tipo 2 y la
concentracién de citosinas inflamatorias de la mucosa nasosinusal, permitiendo la restauracién

de la mucosa .

Los estudios existentes, con un nivel de evidencia alto, muestran una mejoria en la severidad de
la sintomatologia de la enfermedad (disminucién de la puntuacion SNOT-22) y de los hallazgos
en la TC (determinado con Lund-Mackay) (nivel de evidencia 1a, grado de recomendacion A)
36, 38411 'Mas concretamente, el beneficio sobre la opacificacion de los senos se obtiene tras 16
semanas de tratamiento [“* y su efecto es similar al obtenido con la cirugia seguida de 6 meses

de GCIN cuantificado con la disminucidon del SNOT-22 401,

Por otro lado, con una evidencia moderada, su uso mejora la severidad de los sintomas (medido
con la escala EVA), disminuye la necesidad de cirugia (actual o futura) y aumenta la calidad de

vida general (nivel de evidencia 1a, grado de recomendacion B) & 36 38411,

Su administracion en los pacientes con EREA dificil de tratar mejora significativamente la

sintomatologia respiratoria, tanto de vias altas como bajas ..

El restablecimiento del sentido del olfato o gusto se consigue con la disminucion de la
opacificacion de los senos, lo que sugiere que se encuentran asociadas (nivel de evidencia 1b,
grado de recomendacién B/C) **. Estos sintomas afectan muy negativamente a los pacientes,
por lo que su recuperacidén supone una mejoria en la calidad de vida llegando a aumentar la

productividad y vitalidad 7.,

Por ultimo, la aparicién de efectos adversos es limitada, sin encontrarse diferencias en el riesgo
de nasofaringitis, epistaxis, cefalea o irritacion de la zona de inyeccién 2. A pesar de ello, se ha
observado una mayor incidencia de conjuntivitis en pacientes con dermatitis atdpica sin

mostrarse en aquellos asmaticos o con RSC con pélipos ™.
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CIRUGIA

El tratamiento quirurgico esta indicado en aquellos pacientes en los que fracasa el tratamiento
médico adecuado ® %! aunque no existen unos criterios bien definidos para establecer el

momento exacto .

La decision de operar sdlo se debe tomar en pacientes sintomaticos, con excepcién de aquellos

que presentan complicaciones. Las recomendaciones para su realizacién son

*+  RSC con podlipos no complicada con una puntuacion Lund-Mackay > 1 habiendo
administrado previamente tratamiento con GCIN durante 8 semanas y GCO en ciclo corto
con una puntuacién del SNOT-22 posterior > 20.

*  RSCsin pdlipos no complicada con una puntuacién Lund-Mackay > 1 habiendo administrado
previamente tratamiento con GCIN durante 8 semanas junto con un ciclo corto de ATB
sistémico o ATB sistémico prolongado a dosis bajas, con una puntuacion posterior del
SNOT-22 > 20.

Estos criterios suponen el umbral minimo para someterse a cirugia, sin ser un criterio

obligatorio.

Las guias de practica clinica proponen la utilizacion de GCIN y lavados salinos en primer lugar
como tratamiento postoperatorio debido al alto nivel de evidencia (nivel de evidencia 1a, grado

de recomendacion A) de los estudios .

Es importante el control del sangrado, coagulopatias y enfermedades sistémicas mediante GCIN
y ATB de amplio espectro durante 7 dias previos a la intervencién . También es necesaria la
realizacion de una TC para la valoracién espacial y anatémica. Para la identificacion de

situaciones de alto riesgo puede resultar util el acrénimo CLOSE:

C | de Cribiform Plate (ldamina cribiforme). Se debe valorar la profundidad y asimetria para
descartar alteraciones en la base anterior del craneo.

L | Ldmina papiracea. Debe ser examinada para descartar protrusion de la grasa orbitaria
hacia el etmoides o seno maxilar.

O | Onodi. Se trata de una celda a nivel etmoidal posterior que puede contactar con el nervio
Optico y arteria carétida interna, exponiéndolas a lesion en los procedimientos

quirurgicos.
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S | Sphenoid and Skull base (esfenoides y base de craneo). Debe examinarse en busca de
dehiscencia del hueso que recubre el nervio éptico y la arteria carétida.
E | (anterior) Ethmoidal artery. Se debe evaluar la posicion de la arteria etmoidea anterior y

posterior en relacién con la base del craneo.

Figura 9 Acrénimo CLOSE en la valoracidn preoperatoria ©.,

La técnica mas empleada es la reseccién de los pdlipos, seguida de una etmoidectomia anterior
y posterior y una antrostomia maxilar con unciformectomia ®. Una cirugia endoscépica extensa
(que incluye apertura de los senos frontal y esfenoidal) presenta menos recurrencias a largo
plazo, siendo los resultados mas visibles a los 5 afios X! La técnica anestésica recomendada es
la TIVA (anestesia total intravenosa) y la posicion del paciente en anti-Trendelenberg para

disminuir la pérdida sanguinea (nivel de evidencia 1a, grado de recomendacién B) ™*- .

La cirugia mejora la puntuacién obtenida en el cuestionario SNOT-22 y sobretodo la calidad de
vida en los 6 meses posteriores a la intervencidn, siendo mayor su efecto en pacientes con
polipos, si se realiza de forma temprana y en pacientes con elevada gravedad (SNOT-22 > 20)
(42 La mejoria del olfato se observa en la mitad de los pacientes, y la recuperaciéon completa en

un tercio de ellos 1“2,

El tratamiento postquirdrgico recomendado son los lavados salinos y los glucocorticoides
intranasales pudiendo recurrir también a la administracién oral si fuera necesaria. Se
disminuyen asi los sintomas y las puntuaciones endoscdpicas postcirugia. Ademas, la adicion de
sustancias como Ringer lactato o anfotericina B a los lavados puede resultar positiva, si bien sus

beneficios son similares a los de las soluciones isotdnicas exclusivamente 3.

La epistaxis y la formacidn excesiva de costras pueden presentarse desde los primeros dias del
postoperatorio, mientras que la lateralizacidon del cornete medio, infeccién o formacién de
sinequias tienden a aparecer en las semanas posteriores. El desbridamiento y limpieza de las
costras, lavados con solucién salina y el tratamiento tépico nasal con corticoides a largo plazo

puede evitar las complicaciones y la aparicién de recurrencias a largo plazo [©.
Por Gltimo, la cirugia de revisién ocurre en < 20% de los pacientes ¥, siendo mayor en aquellos

con EREA, RSFA, asma e historia quirtrgica nasal previa . Su seguimiento y control permite

disminuir la indicacidn de dichas operaciones.
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A modo de resumen se detallan los tratamientos con su nivel de evidencia y recomendaciones

en la siguiente tabla:

TRATAMIENTO

NIVEL DE
EVIDENCIA

RECOMENDACIONES

ANTIBIOTERAPIA
PROLONGADA

GLUCOCORTICOIDES
INTRANASALES

GLUCOCORTICOIDES
ORALES

LAVADOS SALINOS

ANTIHISTAMINICOS

ANTI-IgE

(Omalizumab)

la(-)

1la

1a

1la

1b

1b

Su uso mejora los resultados endoscdpicos y de

imagen (TC) con limitado nivel de evidencia.

Suponen la base del tratamiento al disminuir los
sintomas y gravedad, siendo mayor el efecto en
pacientes con podlipos nasales. Tras la cirugia su
utilizacion disminuye la recurrencia. Sus efectos

secundarios son bien tolerados.

La utilizacién de pautas cortas en combinacion con
el tratamiento médico mejora la gravedad en
aquellos pacientes con inadecuado control de su
patologia. Su mayor inconveniente son los efectos

secundarios sistémicos que produce.

Su uso disminuye la sintomatologia, mas
concretamente las soluciones isoténicas o Ringer

lactato, con pocos efectos secundarios.

No se pueden establecer recomendaciones sélidas

sobre su uso.

Su modo de accidn lo convierte en un farmaco
beneficioso para pacientes con asma grave

concomitante.
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receptor o)

(Dupilumab)
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A pesar de que los estudios no permiten extraer
conclusiones sélidas sobre su uso, puede
disminuir los sintomas, gravedad y necesidad de
cirugia de la RSC. Resulta mas beneficioso en
pacientes con asma concomitante.

Es el Unico anticuerpo monoclonal aprobado para
la rinosinusitis crénica. Su uso resulta beneficioso
en la mejoria de la sintomatologia y hallazgos de

imagen de los pacientes.

Se recomienda cuando ha fracasado el
tratamiento médico, siendo el estado basal del
paciente el que determina la magnitud de los

efectos obtenidos.
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PROTOCOLO

En primer lugar, en ATENCION PRIMARIA se establecerd el diagnéstico de rinosinusitis crénica
ante todo paciente que cumpla los criterios diagndsticos clinicos de rinosinusitis crénica (dos o
mas sintomas, uno de ellos obstruccidn o secrecion nasal (anterior o posterior), asociado o no a

dolor/presion facial y/o reduccién o pérdida de olfato).

A este nivel se debe hacer un seguimiento del paciente para comprobar el buen control de la
patologia. El tratamiento disponible incluye los lavados salinos y GCIN junto con la instruccién
en las técnicas de uso. En estos pacientes se deben evitar los antibidticos y abordar las
comorbilidades y los factores tratables. La evaluacion de la respuesta se debe hacer a las 6-12
semanas. En caso de presentar mejora, se realizara un seguimiento. En el supuesto contrario, se

remitira a atencidn especializada para una valoracién mas exhaustiva.

Ademas, se deben tener en cuenta los sintomas de alarma, detallados en la figura 11, cuya

aparicidn hace necesaria la remision inmediata de los pacientes a atencion especializada.

En un paciente derivado al servicio de otorrinolaringologia (ATENCION ESPECIALIZADA),
inicialmente se deben abordar los factores tratables y comorbilidades. Para ello es importante
elaborar una buena historia clinica y exploracién fisica otorrinolaringoldgica completa antes de
realizar la endoscopia nasal. Con ésta podremos caracterizar la patologia segun la distribucién

anatomica en localizada, difusa o iniciar el despistaje de otras entidades.

Por una parte, la endoscopia nasal puede revelar una RSC localizada, que debe validarse con un
TC. Este serd de caracter urgente si existe sospecha de tumor. Con los resultados de dicha
prueba se puede confirmar el diagndstico de RSC localizada, en cuyo caso se consideraria el
abordaje quirurgico. En caso contrario, habria que complementar el estudio, por ejemplo, con
una biopsia en caso de sospecha de malignidad o reconsiderar otras patologias, revisando de

nuevo la historia clinica del paciente.

Por otra, ante una RSC difusa se debe descartar primeramente una RSC secundaria, en la que
encontrariamos sangrados/costras, dolor severo, pérdida de tejido o afectacién de otros
organos. Como examenes complementarios para determinar la causa se pueden realizar
serologias, TC, derivacion a otros especialistas o considerar la toma de biopsias para filiar la

causa del cuadro.
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En caso contrario se clasificaria como RSC primaria, iniciando el tratamiento médico con
corticoides nasales y lavados salinos, y contemplando la administracidn de corticoides orales si
fuera preciso. Todo ello constituye la terapia médica apropiada (TMA). Tras 6-12 semanas se
evalua al paciente y si presenta mejoria, se continla el mismo tratamiento. Por el contrario, de
no evidenciarse dicha mejoria clinica, deben indicarse otros estudios como TC, pruebas cutaneas
alérgicas (skin-prick test), pruebas de laboratorio y reconsiderar los factores tratables. En

funcidn de los resultados obtenidos se etiqueta al paciente segun el endotipo tipo 2 o no tipo 2.

En el primer supuesto (tipo 2), el abordaje se basa en la optimizacion del tratamiento médico
pudiendo afadir o no corticoides orales o plantear cirugia endoscépica. A las 6-12 semanas se
vuelve a reevaluar el estado del paciente. Si el paciente presenta mejoria, se vuelve a instaurar
la TMA. En caso contrario, se podria considerar el tratamiento con bioldgicos, terapia de
desensibilizacién de la aspirina en pacientes con EREA, disminucidn progresiva de corticoides

orales o cirugia de revision.

En los pacientes con inflamacién tipo 2 que cumplan el perfil de paciente joven, con atopia,
asma, procedente de un clima calido y himedo con un skin-prick test positivo para hongos, se

debe descartar la rinosinusitis fungica alérgica, cuyo manejo se especifica en la figura 11.

Por otro lado, en la no tipo 2 el tratamiento consiste en la optimizacion del tratamiento médico
con la posibilidad de valorar la adicién de un antibiético de pauta prolongada o cirugia
endoscopica. Si tras 6-12 semanas la mejoria no es significativa se valoraria la prescripcion de
lavados salinos mas especializados, pauta de antibiodticos prolongados o cirugia de revision. Si
transcurrido ese periodo se obtienen resultados beneficiosos, se instauraria la TMA. Como
investigaciones adicionales se puede replantear en estos pacientes la existencia de RSC difusa

secundaria causada por entidades como la vasculitis o alteraciones en la inmunidad.
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Para evaluar el grado de control de los pacientes se utilizan los siguientes criterios:

CONTROLADA PARCIALMENTE NO CONTROLADA

(todos los criterios) CONTROLADA (=3 sintomas)

(al menos 1 sintoma

presente)

Obstruccion nasal

Rinorrea anterior /

posterior

Dolor/presion facial

Olfato

Alteraciones del
sueio o fatiga
Rinoscopia (si estd
disponible)
Tratamiento de
rescate (en los

ultimos 6 meses)

No presentel Presente la mayoria Presente la mayoria

de los dias de la de los dias de la

semana? semana?

Poca y mucosa® Mucopurulenta la Mucopurulenta la

mayoria de los dias mayoria de los dias

de la semana?® de la semana?®

No presentel Presente la mayoria Presente la mayoria

de los dias de la de los dias de la

semana? semana?

Normal o levemente Dafiado? Dafiado?
disminuido?

No presentel Presente? Presente?

Mucosa sana o casi Mucosa dafiada3® Mucosa dafiada3®

sana

No necesario Necesidad de 1 dosis Los sintomas

de rescate persisten a pesar del
tratamiento de

rescate

Figura 10 Criterios para la evaluacidn del control de la patologia ™.
1EVA <5; 2EVA > 5; 3 Mostrando pélipos, secrecién mucopurulenta o mucosa inflamada
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Dolor/presidn facial

DIAGNOSTICO Obstruccién/secrecion nasal + <

* Instruccion en las técnicas de tratamiento

* Lavados salinos

* Evitacion de ATB

* Control de comorbilidades y factores tratables
* Deteccidn precoz de los sintomas de alarma

Reduccién/pérdida de olfato

| REEVALUACION EN 6-12 SEMANAS |

_— I
— T
Mejoria No mejoria

K Autocuidado Atencion especializada

Control de factores tratables y comorbilidades

 Realizacié historia clini
ESPECIALIZADA PROCEDIMIENTO ealizacion de historia clinica

Remision urgente

Exploracion fisica . Localizada

Endoscopia nasal — patologia4 ¢ Difusa
* Descartar otras entidades

SIGNOS DE ALARMA
+ Edema/eritema periorbitario ~ * AV disminuida * Signos neurolégicos
* Globo ocular desplazado * Cefalea severa * Sintomas unilaterales
o Visién doble * Hinchazon frontal * Sangrado
+ Oftalmoplejia * Signos sépticos » Costras
* Signos de meningitis e Cacosmia

Realizacion TC
*Urgente si existe sospecha de tumor

— Confirmacidon de diagndstico — Considerar cirugia

— Rechazo de diagndstico — Considerar diagndsticos diferenciales
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* Sangrado/costras
Dolor severo
* Pérdida de tejido
» Afectacion de otros rganos

| 2.a. SECUNDARIA

2.b. PRIMARIA

Corticoides nasales (+ orales)
T™A <
Lavados salinos

| REEVALUACION EN 6-12 SEMANAS |

/ \.

No mejoria Mejoria — Continuar TMA

« TC

* Pruebas cutdneas alérgicas

* Pruebas de laboratorio

* Reconsiderar factores tratables

—— Endotipo paciente Tipo 2

No tipo 2

Mejoria — TMA
* TMA (+ corticoides Reevaluacion
orales) (6-12 semanas) .

Tratamiento con bioldgicos

* Cirugia endoscopica Terapia de desensibilizacién a la aspirina (en pacientes
EREA)

* Disminucion progresiva de GCO
¢ Cirugia de revision

Paciente:

- Joven ¢ Cirugia amplia

- Atopia Descartar RS flungica alérgica

- Asma Cirugia endoscdpica de senos +  Cultivo de hongos

Clima calido v himedo ¢ RNM de senos con contraste
- i idoy hu . :
- Skin-prick + para hongos GCO preoperatorios * Estudios histopatolégicos

TMA <——— Meijoria Tratamiento postcirugia:

REEVALUACION EN - Lavados salinos
e—
6-12 SEMANAS - GCO/GCIN
Repetir estudios - - Inmunoterapia

. <«—— No mejoria
de imagen
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Valoracién de ATB de pauta prolongada
+ TMA <

Cirugia endoscdpica

| REEVALUACION EN 6-12 SEMANAS |

/ \ Lavados salinos especializados

Mejoria No mejoria ATB de pauta prolongada
l Cirugia de revision
TMA

| REEVALUACION EN 6-12 SEMANAS |

/

Mejoria

|

TMA

Alteracion de la inmunidad

UNIVERSITAT

Reconsiderar RSC difusa secundaria:

Figura 11 Esquema del manejo de los pacientes con RSC.
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ANEXOS

ANEXO 1. ABREVIATURAS

Ac-ANCA: anticuerpos anticitoplasma
de neutrdfilos

AERD: aspirin-exacerbated respiratory
disease

AINES: antiinflamatorios no esteroideos
ATB: antibidtico

BAST-24: Barcelona Smell test 24
CEBM: centro de medicina basada en la
evidencia

CGA: campo de gran aumento

CRS: Chronic rinosinusitis

CT: computed tomography

DCP: Discinesia ciliar primaria

EGPA: granulomatosis eosinofilica con
poliangeitis

ENT: ear-nose-throat
EPOC: enfermedad pulmonar
obstructiva crénica

EPOS: European Position paper on
Rhinosinusitis and Nasal polyps

EREA: enfermedad respiratoria
exacerbada por aspirina

EUFOREA: European Forum for
Research and Education in Allergy and
Airway diseases

EVA: escala visual analdgica

FQ: fibrosis quistica

GCIN: glucocorticoides intranasales
GCO: glucocorticoides orales

GEMA: Guia Espaiola para el Manejo

del Asma

GIN: Guidelines International Network

N UNIVERSITAT
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GPA: poliangeitis granulomatosa

ID: inmunodeficiencia

IgA: inmunoglobulina A

IgE: inmunoglobulina E

IL-13: interleukina 13

IL-17A: interleukina 17A

IL-22: interleukina 22

IL-25: interleukina 25

IL-33: interleukina 33

IL-4: interleukina 4

IL-4Rat: interleukina 4Ra

IL-5: interleukina 5

ILC1: célula linfoide innata 1

ILC2: célula linfoide innata 2

ILC3: célula linfoide innata 3

INFy: interferén y

LMS: Lund-Mackay score

NICE: National Institute for Health and
Care Excellence

NO: éxido nitrico

PR3: proteinasa 3

RNM: resonancia magnética

RSA: rinosinusitis aguda

RSC: rinosinusitis crénica

RSFA: rinosinusitis fungica alérgica
SEAIC: Sociedad Espafiola de
Alergologia e Inmunologia Clinica
SEORL: Sociedad Espafiola de
Otorrinolaringologia

SNOT-22: Sino-Nasal Outcome Test 22

T-PA: activador tisular del
plasmindgeno
TC: tomografia computarizada
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* TIVA: anestesia total intravenosa *  UPSIT: University of Pennsylvania Smell
+  TMA: terapia médica apropiada Identification Test
* TSLP: thymic stromal lymphopoietin

(linfopoyetina estromal timica)

ANEXO 2

a. Proceso de implantacion

El protocolo serd presentado en el servicio de Otorrinolaringologia del Hospital General
Universitario de Castelldn. Para su puesta en marcha también se requiere la colaboracién de los
servicios de Alergologia y Farmacia de dicho hospital para estructurar cada una de las
intervenciones. Una vez formulado, se expondra ante la Comision de Calidad del Hospital para

solicitar su aprobacidn y pasar a formar parte de la base de datos de dicha entidad.

b. Proceso de monitoreo y evaluacion

Los tiempos de monitorizacidn se exponen en el protocolo y tienen como fin el buen control de
la patologia de los pacientes y éxito del mismo.
Los datos que se deben analizar son:

- Grado de obstruccidn nasal

- Grado de rinorrea anterior/posterior

- Grado de dolor/presion facial

- Olfato

- Alteraciones del suefio o fatiga

- Endoscopia

- Necesidad de tratamiento de rescate

c. Proceso de actualizacion del protocolo

El protocolo vigente debera ser reexaminado en un periodo de dos afios por una comision de
médicos del servicio de Otorrinolaringologia con el fin de realizar una nueva busqueda
bibliografica para comprobar la existencia de recomendaciones actualizadas de los tratamientos

propuestos. En caso de encontrarse, se reemplazaran en base a la mejor evidencia disponible.

Tras dicha revision, serd el equipo quien establecera una nueva fecha de revisién del protocolo.
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ANEXO 3. ESCALA LINDHOLT [

0 | Ausencia de pdélipos.

1 | Poliposis leve: pdlipos de tamafio pequefio que
no llegan al lomo del cornete inferior.

2 | Poliposis moderada: pélipos de tamafio medio O
que estan entre el borde mas craneal y caudal del
cornete inferior.

3 | Poliposis masiva: pélipos que gran tamafio que

rebasan el borde inferior del cornete inferior.

ANEXO 4. ESCALA LUND-MACKAY !
ESTRUCTURA AFECTADA IZQUIERDA
Seno maxilar 0/1/2
Laberinto etmoidal anterior | 0/1/2

Laberinto etmoidal posterior | 0/1/2

Seno esfenoides 0/1/2
Seno frontal 0/1/2
Complejo ostiomeatal 0/2
TOTAL De0Oal2

u l .ljJA\llIJ\hldERSITAT

Evaluacién endoscépica

DERECHA
0/1/2
0/1/2
0/1/2
0/1/2
0/1/2
0/2
DeOal2

0 = sin opacidad; 1 = opacidad parcial; 2 = opacidad completa

ANEXO 5. ESCALA EVA

o 1 2 3 4 5 6 7
LEVE MODERADO ‘ GRAVE

ANEXO 6. CUESTIONARIO SNOT-22

NOMBRE: FECHA

A continuacidén, encontrara una lista de sintomas y consecuencias sociales y emocionales en

relacidn a su trastorno nasal. Nos gustaria saber mas sobre estos problemas y le agradeceriamos
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respondiera a las siguientes preguntas en la medida de su capacidad. No hay respuestas
correctas o incorrectas, y solo usted puede proporcionarnos esta informacién. Por favor
califique sus problemas en base a como han sido durante las Ultimas dos semanas. Gracias por

su colaboracion.

Teniendo en cuenta la gravedad y 2 o o o 21 m 8 5

S5 3 3 3 8 = 2 3

la z = =2 =2 T 5 = o un

= o o ® o> S o 9

. < 3 3 3 3 = o 3

frecuencia con que usted = o o o o 3 o o

S 3 E 3 @ o <. 3

experimenta el problema, por g < o -3 % = a 2

— ) !

o = SN —_—

favor califique cada uno de los @ 5 2 § g 3

o o o 3

puntos a continuacion marcando o -y o

) Q

con un circulo el numero que se 5 §

(s

[N Q

corresponde con la § -

[ =

“gravedad/severidad” de su g_ 4

(¢’] c

. Q.

problema: P p
1. Necesidad de sonarse la nariz 0 1 2 3 4 5 o
2. Congestion/obstruccion nasal 0 1 2 3 4 5 o}
3. Estornudos 0 1 2 3 4 5 o
4. Secrecion nasal continua 0 1 2 3 4 5 o
5. Tos 0 1 2 3 4 5 (¢}
6. Sensacion de moco que cae 0 1 2 3 4 5 o

por la parte posterior de la
garganta

7. Secrecion nasal espesa 0 1 2 3 4 5 o
8. Sensacion de oido taponado 0 1 2 3 4 5 o
9. Mareos 0 1 2 3 4 5 (¢}
10. Dolor de oidos 0 1 2 3 4 5 o
11. Dolor/presion facial 0 1 2 3 4 5 o
12. Alteraciones del gusto/olfato 0 1 2 3 4 5 o
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13. Dificultad para quedarse 0 1 2 3 4 5 o
dormido
14. Se despierta durante la noche 0 1 2 3 4 5 o
15. Dormir mal por la noche 0 1 2 3 4 5 o
16. Se despierta cansado 0 1 2 3 4 5 o
17. Fatiga o cansancio 0 1 2 3 4 5 o
18. Disminucion en el 0 1 2 3 4 5 o
rendimiento/productividad
19. Disminucion en la 0 1 2 3 4 5 o
concentracion
20. Frustrado/inquieto/irritable 0 1 2 3 4 5 o
21. Triste 0 1 2 3 4 5 o
22. Avergonzado 0 1 2 3 4 5 o

Por favor debe marcar los 5 sintomas o problemas que mas afectan su salud:

ANEXO 7. NIVELES DE EVIDENCIA Y RECOMENDACIONES 2%

RECOMENDACION NIVEL DE EVIDENCIA

1a

1b

1c
2a

2b

2c

3a

Protocolo de tratamiento de la rinosinusitis cronica en adultos

CONCEPTO

Revision sistematica de ensayos clinicos
aleatorizados, con homogeneidad.

Ensayo clinico aleatorizado con intervalo de
confianza estrecho.

Practica clinica (todos o ninguno) (*).
Revision sistematica de estudios de
cohortes con homogeneidad.

Estudios de cohortes o ensayo clinico
aleatorizado de baja calidad (**).
Outcomes research  (***), estudios
ecologicos.

Revision sistematica de estudios (con

homogeneidad) de casos y controles.
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Estudios de casos y controles.
Series de casos, estudios de cohortes y de
casos y controles de baja calidad (****)
Opinidn de expertos sin evaluacion critica
explicita, ni basada en fisiologia, ni en
trabajo de investigacién juicioso, ni en

“principios fundamentales” (*****)

Se debe afiadir un signo menos (-) para indicar que el nivel de evidencia no es concluyente si:
*  Ensayo clinico aleatorizado con intervalo de confianza amplio y no estadisticamente significativo

+  Revision sistematica con heterogeneidad estadisticamente significativa.

(*) Cuando todos los pacientes mueren antes de que un determinado tratamiento esté disponible, y con
él algunos pacientes sobreviven, o bien cuando algunos pacientes morian antes de su disponibilidad, y
con él no muere ninguno.

(**) Por ejemplo, con seguimiento inferior al 80%

(***) El término outcomes reserarch hace referencia a estudios de cohortes de pacientes con el mismo
diagndstico en los que se relacionan los eventos que suceden con las medidas terapéuticas que reciben.

(****) Estudio de cohortes: sin clara definicidn de los grupos comparados y/o sin medicidn objetiva de las
exposiciones y eventos (preferentemente ciega) y/o sin identificar o controlar adecuadamente variables
de confusion conocidas y/o sin seguimiento completo y suficientemente prolongado. Estudio de casos y
controles: sin clara definicion de los grupos comparados y/o sin medicion objetiva de las exposiciones y
eventos (preferentemente ciega) y/o sin identificar o controlar adecuadamente variables de confusién
conocidas.

(*****) El término first principles hace referencia a la adopcion de determinada practica clinica basada en

principios fisiopatoldgicos.

Significado de los grados de recomendacion:

*  A:extremadamente recomendable.

*  B:recomendacion favorable.

*  C:recomendacion favorable pero no concluyente.

*  D:niserecomienda ni se desaprueba.

DECLARACION DE INTERESES

Los participantes en la elaboracion del presente protocolo declaran no tener intereses

particulares.
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