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Resumen Introduccién y objetivo: Omalizumab es un tratamiento biol6égico indicado
s6lo en asma moderado-grave. El asma bronquial puede asociarse a
poliposis nasal. Revisamos los estudios publicados sobre la eficacia de
Omalizumab en el tratamiento de la poliposis nasosinusal. Método: Revision
bibliografica narrativa. Discusién y Conclusiones: Omalizumab puede ser
una alternativa terapéutica eficaz en pacientes con rinosinusitis crénica con
poliposis agresiva.

Palabras clave | Omalizumab; Pélipos Nasales; nasal; sinusitis; rinitis

Summary Introduction and objective: Omalizumab is indicated only in moderate to
severe asthma. Bronchial asthma can be associated with nasal polyposis.
We reviewed the literature on the effectiveness of omalizumab in the
treatment of sinonasal polyposis. Method: Narrative review. Discussion and
Conclusions: Omalizumab may be an effective alternative treatment for
patients with chronic rhinosinusitis with aggressive polyposis.

Keywords Omalizumab; Nasal Polyps; nasal; sinusitis; rhinitis

Introduccién

El Omalizumab, es un anticuerpo monoclonal humanizado, obtenido mediante
la tecnologia del ADN recombinante, a partir de una linea celular mamifera de
ovario de hamster chino. Actla uniéndose a la region Fce3 de la IgE circulante
libre (figura 1) formando inmunocomplejos IgE-omalizumab 'y, por tanto,
disminuye la concentracién de IgE libre y disminuye el nimero de receptores
de alta afinidad de IgE en las células (mastocitos, basofilos y células
dendriticas).
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Figura 1. Mecanismo de accion de la molécula de Omalizumab

Omalizumab esta indicado para el tratamiento del asma persistente moderada
0 severa con sensibilizacion a alérgenos perennes, demostrada por test “in
vivo” o “in vitro”, y los sintomas no estan adecuadamente controlados con
corticoides y beta-adrenérgicos de accion prolongada [1]. Su eficacia ha sido
demostrada en esta indicacion, en diferentes estudios desde su aprobacion
[2]. También ha sido eficaz en los pacientes con rinitis alérgica con asma
asociado, pero su papel en la poliposis nasal aiin no esta establecido.

La poliposis nasal suele estar asociada al asma no alérgica y con intolerancia
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a aspirina. La mayoria de estos estudios demuestran un predominio de la
inflamacion eosinofilica asociada a niveles sanguineos elevados de IgE total y
mastocitos degranulados, aunque su verdadero papel no se conoce [3]. Ese
aumento de las cifras de IgE en los polipos se ha relacionado con
exterotoxinas de Staphylococcus Aureus. En base a estas observaciones, el
tratamiento anti-IgE podria considerarse como una opcidn terapéutica para
suprimir la cascada inflamatoria mediada por IgE en la poliposis nasal severa o
recurrente y asma grave no atdpica, de manera similar a su actividad en los
trastornos respiratorios alérgicas.

Sin embargo, si analizamos diferentes estudios sobre series de casos respecto
a la indicacion de anti-IgE en poliposis nasal, aunque existe evidencia sobre su
eficacia potencial, no pueden extraerse conclusiones a partir de estudios no
controlados.

Material y método
Revisién bibliografica narrativa sobre publicaciones que debaten sobre el
tratamiento de la poliposis nasosinusal con Omalizumab.

Discusion

Penn et al. evaluaron la recurrencia de poliposis nasal después de
polipectomia en pacientes asmaticos y atopicos , en presencia o ausencia de
tratamiento anti-IgE. Para ello, estudiaron 8 pacientes con asma atopico y
poliposis nasal tratados con cirugia endoscopica, siendo 4 los que recibieron
tratamiento con Omalizumab y 4 los controles. Los resultados muestran una
mejoria de los hallazgos endoscopicos en los pacientes tratados y una
disminucion de las recurrencias una vez operados [4].

En 2010, un estudio multicéntrico en Espafia describié la evolucién de los
polipos nasales de 19 pacientes tratados con Omalizumab por su asma grave:
el tamafio de los pdlipos nasales se redujo de forma significativa en ambas
cavidades nasales con respecto al inicio del tratamiento y redujo un 95% el
uso de corticoides topicos [5].

Mas recientemente, en 2012, se ha estudiado el efecto de Omalizumab en un
ensayo clinico, doble ciego, aleatorizado, controlado con placebo, en 24
pacientes con rinosisusitis crénica con poliposis nasal y asma concomitante.
Se incluyeron pacientes alérgicos y no alérgicos. Los sujetos recibieron siete y
cincuenta y seis dosis subcutdneas de Omalizumab (n = 16) o placebo (n = 8)
sobre la base de directrices de dosificacion estandar con Omalizumab
(basadas en el nivel de IgE en suero y la masa corporal). El estudio concluy6
gue Omalizumab tuvo un efecto beneficioso sobre los sintomas de las vias
aéreas y puntuaciones de calidad de vida, independientemente de la presencia
de alergia, lo que indica la eficacia clinica en el tratamiento de la poliposis
nasal con asma concomitante [6].

Otros autores como Guglielmo et al, han observado que el tratamiento con
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Omalizumab en pacientes con asma grave que ademas presentan poliposis
nasal, presentan gran mejoria de la poliposis incluso con recuperacion del
olfato, que seria mas frecuente en pacientes con IgE elevada relacionada con
eneterotoxina de S.aureus [7].

Bonini M et al. publicaron una revision de ensayos clinicos de pacientes con
atopia, rinitis alérgica, poliposis nasal y aspergilosis broncopulmonar alérgica
encontrando resultados contradictorios [8].

El uso de otros farmacos biologicos usados en el tratamiento del asma como
anti-IL5 y Mepolizumab también ha sido probado en pacientes que asocian
poliposis nasal, con escasa eficacia [9].

La revision sistematica mas reciente sobre la eficacia de Omalizumab en el
tratamiento de la rinosinusitis crénica con poliposis nasal ha sido realizada por
Soares T et al, publicada en 2014 [10]. El objetivo de esta revision sistematica
fue evaluar la evidencia existente sobre la utilizacion de Omalizumab en
pacientes con rinosinusitis crénica y poliposis nasal. Para ello, realizaron
blasquedas bibliograficas en Medline, Scopus y Cochrane Library, seguido de
una busqueda manual detallada, realizada a partir de enero de 1990 hasta
diciembre de 2013. Se incluyeron tanto los estudios prospectivos vy
retrospectivos. Los resultados de la revision muestran que solo cuatro estudios
cumplieron los criterios de inclusibn para esta revision sistematica: dos
ensayos controlados aleatorios, un estudio de casos y controles retrospectivo
y una serie de casos. El Omalizumab parece mejorar tanto la evaluacién
endoscopica nasosinusal y la inflamacion, con un perfil de seguridad
aceptable. Sin embargo, el nivel de evidencia es bajo. Estos autores concluyen
gue la evidencia muestra que el uso de Omalizumab puede ser una alternativa
terapéutica eficaz en pacientes con rinosinusitis cronica y poliposis nasal,
especialmente en pacientes con formas mas agresivas de la enfermedad, con
antecedentes de varios procedimientos quirargicos y asma bronquial [10].

También se encuentran ponencias a congresos con descripcion de casos
clinicos o series de casos a los que se administra el anticuerpo monoclonal a
pacientes con poliposis nasal rebelde al tratamiento con buena eficacia en la
mayoria de ellos [11,12].

Conclusiones

La poliposis nasal no es una enfermedad que suponga un riesgo vital, pero el
paciente ve comprometida su calidad de vida, por precisar tratamientos
prolongados con corticoides o intervenciones quirargicas de repeticion.

La evidencia muestra que el uso de Omalizumab puede ser una alternativa
terapéutica eficaz en pacientes con rinosinusitis cronica con poliposis nasal,
especialmente en pacientes con formas mas agresivas de enfermedad y asma
bronquial. Sin embargo se precisaran mas estudios aleatorizados, doble-ciego,
controlados con placebo, con un alto nimero de pacientes para determinar la
eficacia de anti-IgE en el tratamiento.

Los resultados parecen esperanzadores en muchos pacientes con poliposis
que afectan gravemente a la calidad de vida, pero debemos tener en cuenta
qgue la prescripcién de este medicamento en esta enfermedad esta fuera de
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ficha técnica en el momento actual, por lo que solo se podria administrar como
medicamento de uso compasivo, 0 medicamento “en situaciones especiales”,
por lo que seria la direccién del centro la que deberia aprobar su utilizacion en
estos casos. Es posible que el abaratamiento de su coste, permita considerar
al Omalizumab como una alternativa terapéutica futura.
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