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Przewlek∏e zapalenie zatok przynosowych
(PZZP) mo˝e przebiegaç bez polipów nosa bàdê
te˝ z polipami. W ka˝dej z tych postaci choroby
komórkami odpowiedzialnymi za stan zapalny
b∏ony Êluzowej nosa i zatok przynosowych mogà
byç neutrofile lub eozynofile.

Neutrofile sà g∏ównymi komórkami nacieko-
wymi b∏ony Êluzowej w PZZP bez polipów nosa.
Ten rodzaj PZZP wyst´puje u chorych z zaburze-
niami wentylacji i drena˝u zatok przynosowych
w nast´pstwie odmiennoÊci budowy anatomicz-
nej bocznej Êciany jamy nosowej bàdê te˝
niealergicznych i nieeozynofilowych nie˝ytów
b∏ony Êluzowej nosa lub w przebiegu
nadprze∏ykowej postaci choroby refluksowej
(ang. supraesophageal reflux disease, SERD).
W PZZP bez polipów nosa, w których dominujà-
cà komórkà zapalnà jest neutrofil, dochodzi
do hiperplazji komórek kubkowych, pogrubienia
b∏ony podstawnej oraz w∏óknienia warstwy pod-
nab∏onkowej. Rz´ski komórek nab∏onkowych
zostajà uszkodzone, a nab∏onek walcowaty urz´-
siony mo˝e w pewnych rejonach ulec metaplazji
i przekszta∏ciç si´ w nab∏onek p∏aski. Uszko-
dzenie funkcji aparatu Êluzowo-rz´skowego pre-
dysponuje do rozwoju zaka˝enia bakteryjnego
i w ten sposób podtrzymuje trwanie PZZP. W
wycinkach b∏ony Êluzowej zatok przynosowych
uzyskanych od chorych z PZZP z przewagà neu-
trofilów stwierdza si´ wy˝sze st´˝enia IL-1,
IL-6, IL-8, TNF-α (ang. tumor necrosing factor),
IL-3, GM-CSF (ang. granulocyte-macrophage
colony-stimulating factor), ICAM-1 (ang. inter-
cellular adhesion molecule), mieloperoksydazy
i ECP (ang. eosinophil cationic protein) w porów-
naniu z wycinkami grupy kontrolnej bez PZZP.
Powy˝szy profil cytokinowo-mediatorowy jest
podobny do stwierdzanego u chorych z ostrym
infekcyjnym zapaleniem zatok przynosowych, co
nasuwa podejrzenie, ˝e u pod∏o˝a tej postaci
PZZP le˝y niewyleczone zaka˝enie lub ̋ e jest ono
odpowiedzià na przewlek∏à infekcj´ zatok przy-
nosowych (Benninger i in. 2003, Meltzer i in.
2004).

NEUTROPHIL- AND EOSINOPHIL-DOMINATED
CHRONIC RHINOSINUSITIS
Chronic rhinosinusitis can take a clinical form appe-
aring without the development of nasal polyps or
with nasal polyps. In these two distinct categories of
the disease, different inflammatory cells – neutro-
phils or eosinophils play a role. Pathological mecha-
nisms as well as causative factors involved in the
development of chronic rhinosinusitis are discussed
in the article.
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Znacznie rzadziej neutrofile sà dominujàcy-
mi komórkami w b∏onie Êluzowej nosa i zatok
przynosowych w przebiegu PZZP z polipami no-
sa. Taka postaç choroby rozwija si´ g∏ównie jako
nast´pstwo masywnego uszkodzenia funkcji
aparatu Êluzowo-rz´skowego, a tak˝e wrodzo-
nych i nabytych zaburzeƒ odpornoÊci miejscowej
i ogólnej. Klasycznymi przyk∏adami rozwoju
PZZP z neutrofilowymi polipami nosa sà muko-
wiscydoza i wrodzone zespo∏y zaburzeƒ rucho-
moÊci rz´sek nab∏onka oddechowego. Rozwój
polipa choanalnego w przebiegu PZZP wià˝e si´
równie˝ z wyst´powaniem zapalenia b∏ony Êlu-
zowej zatok przynosowych z wyraênà przewagà
neutrofilów. We wszystkich tych schorzeniach
istotnà rol´ w przebiegu PZZP odgrywa zaka˝e-
nie bakteryjne i z tym faktem wià˝e si´ domina-
cja komórki neutrofilowej w tkance polipów nosa
(Bachert i in. 2003, Meltzer i in. 2004).

Eozynofile sà g∏ównymi komórkami nacieko-
wymi w PZZP z polipami nosa. W tej postaci cho-
roby rozwijajà si´ zmiany w b∏onie Êluzowej,
okreÊlane jako zwyrodnienie polipowate. Komór-
ki nab∏onkowe ulegajà sp∏aszczeniu, a w war-
stwie podnab∏onkowej gromadzi si´ p∏yn kolo-
idowy z∏o˝ony z albumin i innych bia∏ek osocza.
Du˝e nagromadzenie p∏ynu w warstwie podna-
b∏onkowej tworzy pseudotorbiele, które mogà
uwypuklaç nab∏onek, tworzàc polipy. Mi´dzy
pseudotorbielami istnieje siateczka zbudowana
z w∏ókien fibronektyny, otoczona przez fibrobla-
sty i eozynofile. Najwi´ksze nacieki eozynofilo-
we powstajà jednak na szczycie uwypuklenia
tworzàcego polip, tu˝ pod warstwà nab∏onka.
Otaczajà one pseudotorbiele, tworzàc na nich ro-
dzaj „czapeczki”. Tak charakterystyczna budowa
polipa nosowego nasun´∏a badaczom myÊl, ˝e
pojawienie si´ psedotorbieli zawierajàcych wy-
naczynione albuminy osocza pod warstwà nacie-
ku eozynofilowego jest sygna∏em do formowania
si´ polipa nosowego (Meltzer i in. 2004). Byç
mo˝e ma to zwiàzek z wydzielanym z ziarnisto-
Êci pobudzonych eozynofilów g∏ównym bia∏kiem
zasadowym (ang. major basic protein, MBP),
które stymuluje nap∏yw jonów Na+ i akumulacj´
p∏ynu w przestrzeni podnab∏onkowej (Mygind
2000, Bernstein 2005, Bernstein i Kansal 2005).
JednoczeÊnie inne elementy warstwy podna-
b∏onkowej b∏ony Êluzowej, takie jak naczynia
w∏osowate i gruczo∏y Êluzowe, ulegajà redukcji.
Dochodzi tak˝e do zaniku w∏ókien nerwowych
w polipowato zmienionej b∏onie Êluzowej nosa
i zatok przynosowych. W tkance polipów nosa
stwierdza si´ podwy˝szone st´˝enie nast´pujà-
cych cytokin i chemokin: IL-1α, IL-3, IL-5, IL-8,
IL-13, TNF-α, GM-CSF, RANTES (ang. regulated

on activation T-cell expressed and secreted),
eotaksyny, a tak˝e zwi´kszonà ekspresj´ czàste-
czek przylegania ICAM-1 i VCAM-1 (ang. vascu-
lar cell adhesion molecule) oraz selektyn.
W PZZP z eozynofilowymi polipami nosa profil
cytokinowo-mediatorowy toczàcego si´ procesu
jest okreÊlany jako limfocytarny mieszany
Th1/Th2, z nieznacznie wi´kszym udzia∏em
cytokin i mediatorów zapalnych charaktery-
stycznych dla limfocytów Th2 w przy-
padkach wspó∏istnienia alergii. Niezale˝nie jed-
nak od tej niewielkiej ró˝nicy zarówno nasilenie
eozynofilii tkankowej, jak i zaawansowanie za-
palenia eozynofilowego sà podobne u chorych
z PZZP z polipami nosa i alergià, jak i bez alergii.
Równie˝ niezale˝nie od wspó∏istnienia alergii
w polipach nosa stwierdza si´ wysokie st´˝enie
histaminy, tryptazy i ECP. Podwy˝szenie pozio-
mu histaminy i tryptazy Êwiadczy o udziale ma-
stocytów w rozwoju polipów nosa. Mastocyty,
b´dàce êród∏em wielu mediatorów i cytokin,
wspó∏uczestniczà w rozwoju zapalenia eozynofi-
lowego b∏ony Êluzowej nosa i zatok przynoso-
wych (Bachert i in. 2003, Benninger i in. 2003,
Bernstein 2005, Meltzer i in. 2004). 

Za klasyfikacyjnym rozdzieleniem PZZP
na form´ klinicznà bez polipów nosa, przebiega-
jàcà najcz´Êciej z dominacjà neutrofilów w na-
cieku zapalnym, oraz na postaç z polipami nosa
na pod∏o˝u zapalenia eozynofilowego mo˝e
przemawiaç tak˝e zró˝nicowany profil cytokino-
wy przebudowy (ang. remodeling) b∏ony Êluzo-
wej zatok przynosowych, do której dochodzi
w wyniku toczenia si´ procesu zapalnego. Za wy-
stàpienie przebudowy odpowiedzialny jest na-
st´pujàcy zespó∏ cytokin i czynników wzrostu:
GM-CSF, TGF-β1 (ang. transforming growth
factor), p∏ytkopochodny czynnik wzrostu (ang.
platelet-derived growth factor, PDGF), czynnik
wzrostu fibroblastów (ang. fibroblast growth
factor, FGF), czynnik wzrostu Êródb∏onka naczyƒ
(ang. vascular endothelial growth factor, VEGF),
czynnik wzrostu naskórka (ang. epidermal
growth factor, EGF), IL-11 oraz metaloproteazy
macierzy pozakomórkowej (ang. matrix metallo-
proteinase, matrix metalloprotease, MMP).
W PZZP bez polipów nosa w wycinkach b∏ony
Êluzowej zatok przynosowych stwierdza si´ zna-
miennie wi´kszà ekspresj´ TGF-β1 w porówna-
niu z PZZP z polipami. TGF-β1, transformujàcy
czynnik wzrostu, wspó∏uczestniczy m. in. w pro-
cesach naprawczych, zwi´kszajàc powstawanie
sk∏adników macierzy pozakomórkowej. TGF-β1
dzia∏a chemotaktycznie na fibroblasty, wzmaga
produkcj´ kolagenu i fibronektyny, przyczyniajàc
si´ do w∏óknienia i angiogenezy (Jakóbisiak i in.
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Eozynofilowe

● alergiczne grzybicze zapalenie
zatok przynosowych

● eozynofilowe grzybicze zapalenie 
zatok przynosowych bez IgE-zale˝nej
nadwra˝liwoÊci na antygeny grzyba

● eozynofilowe PZZP z polipami nosa 
bez obecnoÊci strz´pek grzyba

● zapalenie zatok przynosowych 
z polipami nosa, wspó∏wyst´pujàce
z nietolerancjà NLPZ

● ziarniniak eozynofilowy

● alergiczny nie˝yt b∏ony Êluzowej 
nosa i zatok przynosowych

● NARES

1998, Tchórzewski 2000). Z dzia∏aniem TGF-β1
mo˝na wiàzaç charakterystyczny rodzaj przebu-
dowy b∏ony Êluzowej i warstwy podÊluzówkowej
w PZZP bez polipów nosa z przewagà neutrofi-
lów w nacieku zapalnym (Watelet i in. 2004).
W PZZP z eozynofilowymi polipami nosowymi
wyst´puje natomiast znaczàcy wzrost aktywno-
Êci MMP-7 i MMP-9 w fibroblastach b∏ony Êluzo-
wej w porównaniu ze stwierdzanà w PZZP bez
polipów nosa. Ostatnio pojawi∏a si´ koncepcja,
˝e zaburzenie proporcji st´˝enia TGF-β1 oraz
metaloproteaz w b∏onie Êluzowej zatok przyno-
sowych mo˝e byç odpowiedzialne za retencj´
albumin i tworzenie pseudotorbieli w PZZP z
polipami nosa (Meltzer i in. 2004).

Uwa˝a si´, ˝e eozynofile sà g∏ównymi
komórkami naciekowymi w 65–90% przypadków
PZZP z polipami nosa (Bachert i in. 2003). Ze
wzgl´du na kluczowà rol´ eozynofilów w rozwo-
ju PZZP, a zw∏aszcza postaci PZZP z polipami
nosa, powsta∏o poj´cie zespo∏u eozynofilowych
zapaleƒ zatok przynosowych, w którego sk∏ad
wchodzà: klasyczne alergiczne grzybicze zapale-
nie zatok przynosowych, eozynofilowe grzybicze
zapalenie zatok przynosowych bez IgE-zale˝nej
nadwra˝liwoÊci na antygeny grzyba, eozynofilo-
we PZZP z polipami nosa bez obecnoÊci strz´pek
grzyba, zapalenie zatok przynosowych z polipa-
mi nosa, wspó∏wyst´pujàce z nietolerancjà NLPZ
oraz ziarniniak eozynofilowy. Eozynofile mogà
byç równie˝ g∏ównymi komórkami naciekowymi

b∏ony Êluzowej w niektórych postaciach nie˝y-
tów nosa, takich jak alergiczny nie˝yt nosa czy
niealergiczny nie˝yt nosa z eozynofilià (ang. no-
nallergic rhinitis with eosinophilia syndrome,
NARES). Nie˝yty te, poczàtkowo ograniczone
do b∏ony Êluzowej jamy nosowej, mogà byç pod-
∏o˝em rozwoju zmian zapalnych w zatokach
przynosowych i z tego powodu zalicza si´ je cza-
sem do zespo∏u eozynofilowych zapaleƒ zatok
przynosowych. ObecnoÊç zapalenia eozynofilo-
wego w b∏onie Êluzowej nosa i zatok przynoso-
wych w wi´kszoÊci przypadków predysponuje
do rozwoju polipów nosa. Uwa˝a si´, ˝e jedynie
u chorych z alergicznym nie˝ytem nosa ryzyko
wystàpienia polipów nosa nie jest wi´ksze ni˝
w populacji ogólnej, mimo ˝e w b∏onie Êluzowej
jamy nosowej i zatok przynosowych stwierdza
si´ zwi´kszony odsetek eozynofilów. W zespole
eozynofilowych zapaleƒ zatok przynosowych
wyst´puje równie˝ wyraênie podwy˝szone ryzy-
ko rozwoju astmy oskrzelowej (Meltzer i in.
2004).

Tabela 1 przedstawia podzia∏ zapaleƒ zatok
przynosowych na neutrofilowe, eozynofilowe
i inne – bez dominacji jednego rodzaju komórek
zapalnych. 

WÊród czynników odgrywajàcych rol´ w z∏o-
˝onej patogenezie neutrofilowych i eozynofilo-
wych PZZP nale˝y wymieniç:

1. Czynniki zewn´trzne:
● zaka˝enia (bakterie, grzyby),

Neutrofilowe

● ostre, bakteryjne zapalenie 
zatok przynosowych

● bakteryjne zaostrzenie PZZP

● zespo∏y zaburzeƒ ruchomoÊci 
rz´sek nab∏onka oddechowego

● zaburzenia odpornoÊci

● mukowiscydoza

● zapalenie zatok przynosowych 
z´bopochodne

● zapalenie zatok przynosowych 
w wyniku zalegania 
cia∏a obcego

Inne

● ostre, wirusowe zapalenie 
zatok przynosowych

● zapalenie zatok przynosowych 
z przerostem gruczo∏ów Êluzowych

● hormonalne nie˝yty b∏ony Êluzowej
nosa i zatok przynosowych

● zaburzenia odruchów czuciowo-
-autonomicznych w b∏onie Êluzowej
nosa i zatok przynosowych

● zanikowe i uszkodzeniowe nie˝yty 
nosa przebiegajàce z metaplazjà
p∏askonab∏onkowà

● odmiennoÊci budowy anatomicznej 
bocznej Êciany jamy nosowej

Tabela 1. Klasyfikacja zapaleƒ zatok przynosowych na podstawie rodzaju komórek dominujàcych
w nacieku zapalnym (opracowano na podstawie Benninger i in. 2003, Meltzer i in. 2004)
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● leki, czynniki dra˝niàce, substancje
toksyczne, zanieczyszczenie powietrza,

● urazy, operacje.
2. Czynniki wewn´trzne ogólne:

● zapalenie alergiczne,
● niealergiczny nie˝yt nosa z eozynofilià 

(NARES),
● nie˝yty hormonalne,
● nadprze∏ykowa postaç choroby refluk-

sowej (SERD),
● zaburzenia odpornoÊci,
● wrodzone zespo∏y zaburzeƒ ruchomo-

Êci rz´sek nab∏onka oddechowego,
● zaburzenia odruchów czuciowo-auto-

nomicznych.
3. Czynniki wewn´trzne miejscowe:

● warunki anatomiczne,
● nabyte zaburzenia ruchomoÊci rz´sek 

nab∏onka oddechowego,
● guzy (Benninger i in. 2003, Meltzer 

i in. 2004).

Patomechanizm neutrofilowych 
i eozynofilowych PZZP 

Bakterie mogà odgrywaç trojakà rol´
w PZZP: jako bezpoÊredni czynnik infekcyjny,
êród∏o superantygenów stymulujàcych rozwój
procesu zapalnego oraz biofilmy. Odró˝nienie
dwóch zjawisk, tj. zaka˝enia i zapalenia, jest nie-
zwykle istotne we wspó∏czesnym rozumieniu
mechanizmu PZZP. Ka˝de zaka˝enie bakteryjne
wià˝e si´ ze stanem zapalnym, ale nie ka˝de za-
palenie jest zwiàzane z zaka˝eniem. BezpoÊred-
nia inwazja bakterii i rozwój zaka˝enia zatok
przynosowych jest niewàtpliwym czynnikiem
sprawczym ostrego zapalenia zatok przynoso-
wych. Je˝eli PZZP jest powik∏aniem procesu
ostrego, zaka˝enie bakteryjne wywo∏ane tymi
samymi lub innymi, nadka˝ajàcymi patogenami
jest niejako continuum stanu poprzedzajàcego,
w którym udzia∏ bakterii jest oczywisty. Niejed-
nokrotnie PZZP rozwija si´ skrycie na pod∏o˝u
innych czynników predysponujàcych i wówczas,
jak twierdzà ró˝ni autorzy, rola bakterii nie jest
ju˝ tak pewna (Benninger i in. 2003, Meltzer i in.
2004). Powsta∏o nawet poj´cie nieinfekcyjnego
PZZP, w którym mimo do∏o˝enia wszelkich sta-
raƒ nie udaje si´ wyhodowaç bakterii z materia-
∏u pobranego z zatok przynosowych, a metoda
reakcji ∏aƒcuchowej polimerazy (ang. polymera-
se chain reaction, PCR) nie potwierdza zaka˝enia
bakteryjnego (Meltzer i in. 2004). Dotyczy to
g∏ównie PZZP z polipami nosa, które w badaniu
histologicznym klasyfikuje si´ jako eozynofilo-
we. Niemo˝noÊç wykazania czynnika infekcyj-
nego niektórych postaci PZZP mo˝e si´ jednak

wiàzaç ze zmienionà formà flory bakteryjnej za-
tok przynosowych w stanie przewlek∏ego zapale-
nia, a nie z ich rzeczywistà sterylnoÊcià. Uwa˝a
si´, ˝e w PZZP zatoki przynosowe przestajà byç
ja∏owe, jak ma to miejsce w stanie zdrowia, po-
niewa˝ zostajà skolonizowane przez ró˝ne szcze-
py bakterii wskutek upoÊledzenia mechanizmów
obronnych b∏ony Êluzowej. Kolonizacja zatok
przynosowych nie oznacza jednak, ̋ e przewlek∏y
stan zapalny jest rzeczywiÊcie wywo∏any przez
bakterie, gdy˝ mo˝e nie byç wÊród nich szcze-
pów chorobotwórczych. Przyczynà ujemnych
wyników posiewów materia∏u z zatok przynoso-
wych mo˝e byç zbyt ma∏a iloÊç tych bakterii lub
te˝ wzajemne oddzia∏ywanie bakteryjne na sie-
bie, uniemo˝liwiajàce uzyskania hodowli.

Innym czynnikiem, utrudniajàcym wykaza-
nie zaka˝enia bakteryjnego w PZZP, jest mo˝li-
woÊç tworzenia przez bakterie chorobotwórcze
biofilmów na b∏onie Êluzowej zatok przynoso-
wych. Biofilm bateryjny, czyli wy˝sza jednostka
organizacyjna kolonii bakteryjnej, jest du˝ym
skupiskiem bakterii otoczonych Êluzowatà ma-
cierzà, zbudowanà z wielocukrów, bia∏ek i kwa-
sów nukleinowych, zwanych polimerowymi sub-
stancjami pozakomórkowymi (ang. extracellular
polymeric substances, EPS) (Palmer 2005, Post
i in. 2004). Bakterie wchodzàce w sk∏ad biofilmu
pozostajà wzgl´dem siebie w Êcis∏ych relacjach,
wzajemnie si´ chronià i podtrzymujà trwanie
skupiska. Poczàtkowo potwierdzono wyst´po-
wanie biofilmu bakteryjnego na zwierz´cym
modelu zapalenia zatok przynosowych oraz
na stentach pozostajàcych przez d∏u˝szy czas
w zachy∏ku czo∏owym chorych leczonych opera-
cyjnie z powodu PZZP (Perloff i Palmer 2004,
Perloff i Kountakis 2005). Nast´pnie udowod-
niono wyst´powanie bilofilmów bakteryjnych
u 80% chorych z PZZP (Palmer 2005, Sancle-
ment i in. 2005). Istnieniem biofilmów bakteryj-
nych mo˝na wyt∏umaczyç przejÊciowà popraw´
stanu chorego w czasie antybiotykoterapii, z po-
nownym pogorszeniem po zaprzestaniu lecze-
nia. Antybiotyki nie dzia∏ajà bowiem na bakterie
zwiàzane w biofilmie, a jedynie na oddzielone
od niego w postaci planktonu. IloÊç bakterii
w planktonie mo˝e byç niewielka, co uniemo˝li-
wia otrzymanie dodatnich wyników posiewów
materia∏u z zatok przynosowych. Jedynym spo-
sobem walki z biofilmem bakteryjnym wydaje
si´ jego mechaniczne usuni´cie, co mo˝e byç
jednym z czynników warunkujàcych powodzenie
leczenia operacyjnego i pooperacyjnego oczysz-
czania jamy pooperacyjnej w obr´bie zatok przy-
nosowych (Benninger i in. 2003, Meltzer i in.
2004, Post i in. 2004). W badaniach, w których
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uda∏o si´ wyhodowaç bakterie z materia∏u po-
branego z zatok przynosowych, uzyskiwano
najcz´Êciej szczepy: Staphylococcus koagulazo-
ujemne, Staphylococcus aureus, Streptococcus
viridans, Moraxella catarrhalis, Haemophilus
influenzae i Streptococcus pneumoniae oraz
pa∏eczki Gram-ujemne (Benninger i in. 2003,
Meltzer i in. 2004, Winther i Gwaltney 2001).
Trzy pierwsze rodzaje bakterii kolonizujà górne
drogi oddechowe jako flora komensalna. Staphy-
lococcus aureus kolonizuje jam´ nosowà i noso-
gard∏o oko∏o po∏owy populacji (tzw. nosicielstwo),
cz´sto traktowany jest jako zanieczyszczenie
przy pobieraniu próbek na posiew (EPPoRNP
2005, Savolainen i in. 1986). Wed∏ug niektórych
doniesieƒ wydaje si´ jednak prawdopodobne, ˝e
w warunkach zaostrzenia PZZP, przy odpowied-
nio du˝ym namno˝eniu szczepów Staphyloco-
ccus koagulazoujemnych czy Staphylococcus
aureus, mogà byç one traktowane jako bakterie
chorobotwórcze lub kopatogeny wspó∏dzia∏ajàce
z innymi bakteriami (Bhattacharyya i in. 2004,
Meltzer i in. 2004, Winther i Gwaltney 2001).
Streptococcus pneumoniae, Haemophilus influ-
enzae i Moraxella catarrhalis to szczepy izolowane
w wi´kszoÊci ostrych zapaleƒ zatok przynoso-
wych, zatem ich obecnoÊç w posiewach pobra-
nych od osób z PZZP mo˝na wiàzaç ze zwiàzkiem
przyczynowo-skutkowym tych dwóch stanów
chorobowych. Pa∏eczki Gram-ujemne, a zw∏asz-
cza flora mieszana z∏o˝ona z kilku ich rodzajów,
np. Pseudomonas aeruginosa, Klebsiella pneu-
moniae czy Proteus mirabilis, izolowana jest
szczególnie cz´sto po operacjach w obr´bie za-
tok przynosowych, u chorych leczonych ogólnie
glikokortykosteroidami lub po wielokrotnie po-
wtarzanych antybiotykoterapiach (Benninger
i in. 2003, Bhattacharyya i Kepnes 1999, Bhatta-
charyya i in. 2004, Kennedy 2004, Meltzer i in.
2004). Cz´Êç autorów podkreÊla równie˝ udzia∏
bakterii beztlenowych w przewlek∏ym zapaleniu
zatok przynosowych (Prevotella, Fusobacterium,
Peptostreptococcus) (Brook 2004). Niektórzy
uwa˝ajà jednak, ˝e ich rola nie jest tak istotna,
zw∏aszcza u chorych po operacjach zatok przy-
nosowych (Benninger i in. 2003, Chan i Hadley
2001). Ostateczne rozstrzygni´cie udzia∏u bak-
terii beztlenowych w PZZP jest doÊç skompliko-
wane ze wzgl´du na trudnoÊci w uzyskaniu wia-
rygodnego materia∏u do posiewów w warunkach
beztlenowych (Meltzer i in. 2004). Wydaje si´, ̋ e
udzia∏ bezpoÊredniego czynnika infekcyjnego
w postaci zaka˝enia bakteryjnego odgrywa istot-
nà rol´ w PZZP, w którym stwierdza si´ naciek
zapalny z∏o˝ony g∏ównie z neutrofilów (Bennin-
ger i in. 2003). Wi´kszoÊç autorów jest zgodna,

˝e zaka˝enie bakteryjne odgrywa równie˝ rol´
w zaostrzeniach PZZP z polipami nosa na pod∏o˝u
zapalenia eozynofilowego – zmienia si´ wówczas
przejÊciowo charakter nacieku stwierdzany w
wycinkach z b∏ony Êluzowej zatok przynosowych,
wzrasta procentowy udzia∏ neutrofilów
przy wzgl´dnym zmniejszeniu si´ odsetka eozyno-
filów (Benninger i in. 2003, Sasama i in. 2005).

Drugà mo˝liwà rolà bakterii w patomecha-
nizmie PZZP jest indukowanie odpowiedzi im-
munologicznej niezwiàzanej bezpoÊrednio ze
stanem zaka˝enia. Okaza∏o si´, ˝e niektóre bak-
terie sà êród∏em egzotoksyn (inaczej enterotok-
syn), które mogà stymulowaç limfocyty T do pro-
dukcji prozapalnych cytokin. Egzotoksyny te sà
superantygenami, poniewa˝ aktywujà subpopu-
lacje reprezentujàce 30% limfocytów T, podczas,
gdy klasyczne antygeny wywo∏ujà pobudzenie
mniej ni˝ 0,01% limfocytów T. Dodatkowo, su-
perantygeny zachowujà si´ jak klasyczne alerge-
ny, indukujàc odpowiedê zale˝nà od IgE (Bachert
i in. 2002, Benninger i in. 2003, Meltzer i in.
2004, Seiberling i in. 2005a). Najlepiej poznano
rol´ enterotoksyn Staphylococcus aureus (SAE),
takich jak SAE-A, SAE-B oraz TSST-1 (ang. toxic
shock syndrome toxin-1), jako superantygenów
(Bachert i in. 2002). Stymulacja limfocytów T
przez SAE-A lub SAE-B mo˝e powodowaç pro-
dukcj´ cytokin IL-2, IL-4, IL-5 oraz IFN-γ. Dwie
ostatnie cytokiny sà odpowiedzialne m.in. za ha-
mowanie apoptozy eozynofilów. IL-2 i IL-4 pobu-
dzajà limfocyty B do przekszta∏cenia si´ w pla-
zmocyty i produkcji poliklonalnej IgE (Bachert
i in. 2002, Benninger i in. 2003, Bernstein i Kan-
sal 2005, Seiberling i in. 2005a). W polipach no-
sa stwierdzono 10-krotnie wi´cej plazmocytów
ni˝ w b∏onie Êluzowej osób bez PZZP. Obserwo-
wano znamiennie wy˝sze st´˝enia specyficznej
IgE przeciwko SAE (SAE-IgE) w polipach nosa
i wycinkach b∏ony Êluzowej ma∏˝owiny nosowej
dolnej chorych z PZZP w porównaniu z wycinka-
mi uzyskanymi od osób zdrowych. Zjawisko nad-
produkcji SAE-IgE wyst´powa∏o u 50–60% osób
z PZZP, u 80–90% chorych z PZZP, polipami nosa,
astmà i nietolerancjà NLPZ, rzadko zaÊ stwier-
dzane by∏o u ludzi zdrowych (Conley i in. 2004,
Meltzer i in. 2004, Seiberling i in. 2005a, b).
Podobnie wysokie st´˝enia specyficznej IgE wy-
kazano w polipach nosa u chorych ze wspó∏ist-
niejàcà alergià i bez alergii. Poziom SAE-IgE do-
datnio korelowa∏ ze st´˝eniem IL-5 w polipach
i dodatnim wynikiem testów skórnych w 65%
przypadków (Bachert i in. 2002, Bachert i in.
2003). Mo˝na zatem podejrzewaç wyst´powanie
miejscowej produkcji specyficznej IgE, która
aktywuje mastocyty, wià˝e si´ z nimi i powoduje
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ich degranulacj´. Uwolnione z mastocytów
mediatory sà silnie dzia∏ajàcymi chemoatraktan-
tami dla eozynofilów. Na skutek tych dwóch me-
chanizmów: uwolnienia cytokin przez limfocyty
Th oraz miejscowej nadprodukcji IgE i pobu-
dzenia mastocytów, dochodzi do wystàpienia
zapalenia eozynofilowego ze wszystkimi jego
konsekwencjami w zatokach przynosowych, czy-
li rozwoju PZZP z polipami nosa (Benninger i in.
2003). Staphylococcus aureus, tak cz´sto koloni-
zujàcy zatoki przynosowe, mo˝e pe∏niç zatem
istotnà funkcj´ w patogenezie PZZP.

Udzia∏ bakterii w PZZP mo˝e wiàzaç si´
równie˝ z ich wp∏ywem na rozwój przewlek∏ego
stanu zapalnego Êcian kostnych zatok przyno-
sowych (osteitis). Wskazywaç mo˝e na to obser-
wacja kliniczna, ˝e operacyjne usuni´cie zmie-
nionej b∏ony Êluzowej zatok przynosowych nie
gwarantuje ustàpienia stanu zapalnego, podczas
gdy wyci´cie b∏ony Êluzowej wraz z przegrodami
kostnymi komórek sitowia umo˝liwia prawid∏o-
we gojenie. W badaniach potwierdzono histopa-
tologiczne cechy stanu zapalnego obejmujàcego
struktury Êcian kostnych zatok przynosowych.
Wykazano równie˝ znacznie bardziej intensywnà
przebudow´ tkanki kostnej (ang. bone turnover)
u chorych z PZZP w porównaniu z grupà kontro-
lnà (Chiu 2005, Giacchi i in. 2001, Kennedy i in.
1998, Kennedy 2004). Dotychczas nie uda∏o si´
u ludzi wykazaç obecnoÊci bakterii w obr´bie
koÊci zatok przynosowych, aczkolwiek wiadomo,
˝e wykrycie czynnika infekcyjnego w zaka˝onej
koÊci mo˝e byç trudne. Na modelu zwierz´cym
wywo∏ano zapalenie  b∏ony Êluzowej zatok przy-
nosowych przez zaka˝enie Pseudomonas aerugi-
nosa lub Staphylococcus aureus i wykazano sze-
rzenie si´ stanu zapalnego na mucoperiosteum
i dalej w koÊci wzd∏u˝ kana∏ów Haversa. Zmiany
zapalne wyst´powa∏y w koÊci w miejscach odle-
g∏ych od pierwotnego zaka˝enia bakteryjnego.
W ponad po∏owie przypadków przekracza∏y lini´
Êrodkowà cia∏a i obejmowa∏y przez ciàg∏oÊç zato-
ki przynosowe po przeciwnej stronie w stosunku
do zaka˝enia bakteryjnego. Zmiany odpowiada-
jàce osteitis poczàtkowo charakteryzowa∏y si´
poszerzeniem kana∏ów Haversa i zwi´kszonym
ich unaczynieniem, a nast´pnie wystàpieniem
nacieków z komórek zapalnych i w∏óknieniem.
Ostatnim stadium, wed∏ug zaproponowanej kla-
syfikacji histopatologicznej, by∏a destrukcja
kostna (Giacchi i in. 2001). W badaniach CT
zmiany w koÊciach zatok przynosowych sà okre-
Êlane jako ich pogrubienie i zwi´kszenie g´stoÊci
kostnej, jak równie˝ jako rozrzedzenia kostne
i zanik Êcian kostnych. Byç mo˝e ma to zwiàzek
z ró˝nie zaawansowanym procesem osteitis

w PZZP (Tuszyƒska i in. 2005). Podsumowujàc,
zmiany zapalne w Êcianach kostnych zatok przy-
nosowych mogà byç wywo∏ane:

● bezpoÊrednim zaka˝eniem bakteryjnym,
którego dotychczas nie uda∏o si´ wykazaç
ze wzgl´du na niedoskona∏oÊç metod 
diagnostycznych,

● szerzeniem si´ stanu zapalnego z b∏ony 
Êluzowej zatok przynosowych, bez obec-
noÊci czynnika infekcyjnego w tkance 
kostnej,

● zwi´kszonym ciÊnieniem wewnàtrz zatok
przynosowych, które wywiera wp∏yw na
Êciany kostne, powodujàc ich stan zapalny 
i przebudow´ (Giacchi i in. 2001, Meltzer
i in. 2004). 

Strz´pki grzybów ró˝nych gatunków w Êlu-
zie pobranym z zatok przynosowych stwierdzono
zarówno u chorych z PZZP, jak i u ludzi zdro-
wych. Odpowiednia technika pobierania i przy-
gotowywania Êluzu pozwala wykryç strz´pki
w bezpoÊrednim badaniu mikroskopowym, jak
równie˝ umo˝liwia hodowl´ grzybów i ich iden-
tyfikacj´ gatunkowà. Niedawno wprowadzona
metoda oparta na uwidocznieniu chityny znaj-
dujàcej si´ w b∏onie komórkowej grzybów za po-
mocà przeciwcia∏ oznakowanych fluoresceinà
dodatkowo poprawi∏a statystyk´ ich wykrywal-
noÊci. Jeszcze nowoczeÊniejsza metoda diagno-
styczna, tj. reakcja ∏aƒcuchowa polimerazy (ang.
polymerase chain reaction, PCR), pozwala
stwierdziç obecnoÊç DNA grzyba zarówno w Êlu-
zie z zatok przynosowych, jak i w tkance polipów
nosowych. Wyst´powanie DNA grzyba w tkance
cz∏owieka wià˝e si´ najprawdopodobniej z pro-
cesem prezentacji antygenu komórkom uk∏adu
odpornoÊciowego i zapoczàtkowaniem reakcji
na antygen grzyba. Nie ma ona zwiàzku z cecha-
mi inwazyjnej grzybicy zatok przynosowych
(Gosepath i Mann 2005). Wed∏ug niektórych
badaƒ cz´stoÊç wyst´powania strz´pek grzybów
lub ich antygenów w zatokach przynosowych
si´ga 100% zarówno w grupie chorych z PZZP,
jak i ludzi zdrowych (Benninger i in. 2003, Luong
i Marple 2005, Meltzer i in. 2004, Ponikau i in.
1999). Strz´pki grzybów mogà byç zatem trakto-
wane wy∏àcznie jako powszechnie spotykane
zanieczyszczenie zatok przynosowych, pocho-
dzàce z wdychanego powietrza. Dotychczas pro-
wadzone badania wyjaÊniajàce, czy grzyby sà
znaleziskiem przypadkowym, czy odgrywajà
istotnà rol´ w patogenezie PZZP, wydajà si´ jed-
nak wskazywaç na ich szczególne znaczenie.
Wed∏ug niektórych badaczy rola grzybów polega
na wywo∏ywaniu reakcji immunologicznej wy-
∏àcznie u chorych do niej predysponowanych.
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Reakcja ta nie ma zwiàzku z IgE-zale˝nà nad-
wra˝liwoÊcià cz∏owieka na antygeny grzyba,
a wià˝e si´ prawdopodobnie z ich dzia∏aniem ja-
ko superantygenów i stymulacjà produkcji IL-5,
IL-13 oraz IFN-γ przez szczególnie uwra˝liwione
limfocyty Th. IL-5 jest najsilniejszà znanà cytoki-
nà indukujàcà rozwój zapalenia eozynofilowego,
IL-13 pobudza ekspresj´ VCAM-1 na komórkach
Êródb∏onka, stymulujàc selektywnà migracj´
eozynofilów do tkanek, a IFN-γ m.in. hamuje
apoptoz´ eozynofilów. G∏ównym êród∏em IL-5
w tkankach pobranych z zatok przynosowych
chorych z PZZP sà limfocyty T, w mniejszym
stopniu eozynofile i mastocyty. Po stymulacji in
vitro wyciàgiem z grzyba z gatunku Altenaria
stwierdzono wzrost produkcji IL-5, IL-13 i IFN-γ
w komórkach jednojàdrzastych krwi obwodowej
(limfocytach i innych komórkach prezentujàcych
antygen) wy∏àcznie chorych z PZZP. Nie obser-
wowano tego zjawiska u ludzi zdrowych. Tylko
28% chorych z PZZP w tym badaniu mia∏o
stwierdzone podwy˝szone IgE specyficzne dla
antygenów grzyba Altenaria. Nie stwierdzono
istotnych ró˝nic w wytwarzaniu IL-5 przez lim-
focyty chorych z PZZP i alergià oraz PZZP bez
alergii, zatem IgE-zale˝na nadwra˝liwoÊç nie
odgrywa∏a w tej reakcji roli. Wykazano jedynie
znacznie wy˝sze st´˝enie specyficznej IgG dla
antygenów grzyba Altenaria w grupie chorych
z PZZP w porównaniu z ludêmi zdrowymi; st´˝e-
nie to korelowa∏o z produkcjà IL-5. Podwy˝szone
st´˝enie specyficznej IgG dla antygenów grzyba
Altenaria mo˝e Êwiadczyç o masywnej ekspozy-
cji uk∏adu odpornoÊciowego chorego z PZZP
na antygen grzyba (Sasama i in. 2005). Odpo-
wiedê na pytanie, co powoduje, ˝e limfocyty T
niektórych ludzi sà szczególnie uwra˝liwione
i reagujà na antygeny grzyba nadprodukcjà
cytokin wywo∏ujàcych zapalenie eozynofilowe,
pozostaje nieznana. Szczególnà rol´ grzybów
w patogenezie choroby potwierdza równie˝ cha-
rakterystyczny wyglàd preparatów Êluzu eozy-
nofilowego, pobranego od chorych z PZZP. JeÊli
strz´pki grzyba znajdujà si´ w Êluzie, najwi´ksze
nagromadzenie eozynofilów i produktów ich
degranulacji oraz rozpadu (kryszta∏y Charcota-
-Leydena) obserwuje si´ w najbli˝szym sàsiedz-
twie strz´pek. Istnieje równie˝ teoria o migracji
eozynofilów z tkanki obj´tej zapaleniem eozyno-
filowym do Êluzu eozynofilowego, wyst´pujàcej
wy∏àcznie u osób z PZZP. Ostatnio wykazano, ˝e
grzyby wywo∏ujà in vitro degranulacj´ eozynofi-
lów i uwolnienie z nich bia∏ek zasadowych dzia-
∏ajàcych cytotoksycznie na komórki nab∏onkowe
wyÊcie∏ajàce zatoki przynosowe. Po odpowied-
nim przygotowaniu preparatu Êluz eozynofilowy

stwierdzono u 100% chorych z PZZP, u których
dominujà nacieki eozynofilowe. Jedynie u 37%
chorych potwierdzono wzrost w surowicy st´˝e-
nia IgE specyficznego dla grzybów oraz u 7% wy-
kazano lokalne wytwarzanie IgE przeciwko anty-
genom grzyba (Sasama i in. 2005, Gosepath
i Mann 2005). Wyniki tych badaƒ po raz kolejny
zaprzeczajà hipotezie, jakoby rola grzybów w pa-
togenezie PZZP wiàza∏a si´ wy∏àcznie z klasycz-
nym zespo∏em alergicznego grzybiczego zapale-
nia zatok przynosowych (ang. allergic fungal
rhinosinusitis, AFRS). Dlatego wprowadzono po-
jecie eozynofilowego grzybiczego zapalenia za-
tok przynosowych jako szerszego i obejmujàcego
przypadki przebiegajàce bez nadwra˝liwoÊci
IgE-zale˝nej na antygeny grzyba. Wed∏ug naj-
nowszej definicji w celu rozpoznania klasyczne-
go zespo∏u AFRS wymagane jest stwierdzenie:

1. Co najmniej jednego z objawów subiek-
tywnych PZZP (wydzielina Êluzowo-ropna w ja-
mie nosowej i/lub sp∏ywanie jej do nosogard∏a,
zaburzenia dro˝noÊci nosa, bóle rozpierajàce
twarzy, upoÊledzenie w´chu).

2. ObecnoÊci zmian zapalnych widocznych
w rynoskopii przedniej (po obkurczeniu b∏ony
Êluzowej) lub w badaniu endoskopowym, takich
jak g´sty alergiczny Êluz (ze strz´pkami grzyba
i nagromadzeniem wokó∏ nich degranulujàcych
eozynofilów) oraz obrz´ku b∏ony Êluzowej lub
polipów w przewodzie nosowym Êrodkowym.

3. Nadwra˝liwoÊci typu I z obecnoÊcià
specyficznej IgE dla antygenów grzybów, po-
twierdzonej testami skórnymi lub oznaczeniem
w surowicy.

4. Braku cech histologicznych inwazyjnej
postaci grzybicy zatok przynosowych.

5. Prawid∏owej funkcji uk∏adu odpornoÊcio-
wego. 

6. W badaniach naukowych – charaktery-
stycznego obrazu w CT zatok przynosowych
(masywne zmiany przerostowe b∏ony Êluzowej,
ewentualnie z obszarami hiperdensyjnego zacie-
nienia lub zaniku Êcian kostnych).

Aby rozpoznaç AFRS, obecnie nie jest ko-
nieczne wyhodowanie grzybów z materia∏u po-
branego z zatok przynosowych oraz udokumen-
towanie podwy˝szonego st´˝enia ca∏kowitej IgE
w surowicy. Co wa˝ne, wed∏ug najnowszej
definicji polipy nosowe nie sà bezwzgl´dnie
wymaganym kryterium – inne cechy stanu za-
palnego w przewodzie nosowym Êrodkowym
przy wspó∏istnieniu pozosta∏ych warunków wy-
starczajà do rozpoznania AFRS (Meltzer i in.
2004). Wydaje si´ zatem, ˝e AFRS jest odr´bnà,
ÊciÊle zdefiniowanà jednostkà w grupie schorzeƒ
zaliczanych do PZZP. 
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Stwierdzane w niektórych badaniach blisko
100% wyst´powanie strz´pków grzybów lub
ich antygenów w Êluzie zatok przynosowych nie
musi byç w ogóle zwiàzane z rozwojem PZZP,
jak ma to miejsce u ludzi zdrowych, od których
pobrano materia∏ przy okazji innych zabiegów.
Jedynie u cz´Êci osób mo˝liwa jest taka stymu-
lacja odpowiedzi immunologicznej przez anty-
geny grzybów, która powoduje zwi´kszone wy-
twarzanie cytokin indukujàcych zapalenie
eozynofilowe i rozwój PZZP z polipami nosa lub,
rzadziej – bez polipów. Jeszcze mniejszà grup´
stanowià chorzy, u których reakcja na antygen
grzyba wià˝e si´ z nadwra˝liwoÊcià IgE-zale˝-
nà, i oni rozwijajà klasyczne AFRS.

Alergiczne zapalenie b∏ony Êluzowej nosa
mo˝e byç czynnikiem predysponujàcym do roz-
woju PZZP. W odpowiedzi na alergen dochodzi
do rozwoju reakcji w b∏onie Êluzowej nosa
z udzia∏em limfocytów Th, limfocytów B i masto-
cytów. Ma∏o prawdopodobne jest, ˝e alergeny
wziewne przedostajà si´ z jamy nosowej do wn´-
trza zatok przynosowych, jednak uwolnione
w b∏onie Êluzowej nosa cytokiny i mediatory
dzia∏ajà równie˝ w obr´bie b∏ony Êluzowej zatok.
Analogiczne zjawisko odleg∏ego dzia∏ania cyto-
kin i mediatorów zapalnych wyst´puje mi´dzy
b∏onà Êluzowà jamy nosowej i oskrzeli (tzw.
united airway disease lub one-airway disease)
(ARIA 2002, Benninger i in. 2003, Gromek
2005, Meltzer i in. 2004). Uwolnienie cytokin
i chemokin, wytwarzanie IgE oraz wydzielenie
mediatorów preformowanych z mastocytów po-
woduje najpierw wystàpienie wczesnej reakcji
z nadwra˝liwoÊci, powstanie obrz´ku b∏ony Êlu-
zowej i wydzieliny w jamie nosowej. Nast´pnie
pod wp∏ywem mediatorów generowanych oraz
zespo∏u cytokin i chemokin, z których najwa˝-
niejsze to IL-4, IL-5, GM-CSF i eotaksyna, nast´-
puje rozwój fazy póênej reakcji alergicznej, tj.
nacieki z∏o˝one z limfocytów T, eozynofilów
i mastocytów w b∏onie Êluzowej nosa i zatok
przynosowych. Profil cytokinowy okreÊlany jest
jako Th2-zale˝ny, a obraz histologiczny odpo-
wiada eozynofilowemu zapaleniu b∏ony Êlu-
zowej. Zapalenie alergiczne obejmujàc b∏on´
Êluzowà ujÊç zatok przynosowych, mo˝e przy-
czyniaç si´ do mechanicznego upoÊledzenia ich
dro˝noÊci, jak równie˝ powodowaç zaburzenia
funkcji aparatu Êluzowo-rz´skowego. W ten spo-
sób dochodzi do podtrzymywania stanu zapal-
nego b∏ony Êluzowej we wn´trzu zatok przyno-
sowych, jak równie˝ zachodzi wi´ksze prawdo-
podobieƒstwo kolonizacji czy zaka˝enia zatok
przynosowych florà bakteryjnà. Uwa˝a si´, ˝e
przewlek∏e alergiczne nie˝yty nosa cz´Êciej

wspó∏istniejà z PZZP ni˝ nie˝yty okresowe. We-
d∏ug ró˝nych badaƒ cz´stoÊç wyst´powania aler-
gicznego zapalenia b∏ony Êluzowej nosa u cho-
rych z PZZP ocenia si´ na 25–80% (ARIA 2002,
Benninger i in. 2003, Meltzer i in. 2004). Jednak
mimo tak cz´stego wspó∏istnienia zapalenia
alergicznego i PZZP wzgl´dnie rzadko stwierdza
si´ u chorych rozwój polipów nosa (ARIA 2002,
Mygind i in. 2000). Cz´stoÊç wyst´powania
polipów u osób z alergicznym nie˝ytem b∏ony
Êluzowej nosa oceniana jest na mniej ni˝ 5%,
podobnie jak w ogólnej populacji, podczas gdy
niealergiczne postaci eozynofilowego zapalenia
b∏ony Êluzowej nosa i zatok przynosowych prze-
biegajà z rozwojem polipów nosa z cz´stoÊcià
od 30–40% w NARES do 35–96% w PZZP
w przebiegu nietolerancji NLPZ (GINA 2002, Tos
i Larsen 2001, Bateman i in. 2003, Van der Baan
1997). Jedynym wyjàtkiem jest alergiczne grzy-
bicze zapalenie zatok przynosowych (AFRS),
w którym cz´stoÊç polipów nosa przekracza
85%, a wed∏ug niektórych autorów zbli˝a si´
do 100% (Van der Baan 1997).

Innym aspektem znaczenia alergii w pato-
genezie PZZP jest miejscowa produkcja IgE
przeciwko antygenom bakterii i grzybów, która
tylko w cz´Êci przypadków znajduje odzwiercie-
dlenie w podwy˝szeniu ca∏kowitej i specyficz-
nych IgE w surowicy. Naciek eozynofilowy b∏ony
Êluzowej jamy nosowej i zatok przynosowych
wyglàda tak samo u osób z alergià i bez alergii.
Jak ju˝ wspomniano, jedynà ró˝nicà w przebiegu
zapalenia eozynofilowego w tych grupach cho-
rych jest bardziej Th2-zale˝ny profil cytokinowy
u osób z alergià w porównaniu z mieszanym
Th1/Th2-zale˝nym profilem w PZZP bez alergii.
Ze wzgl´du na identyczny obraz histologiczny
nacieku eozynofilowego niektórzy autorzy pod-
wa˝ajà szczególnà rol´ alergii w patogenezie
PZZP (Zacharek i Krouse 2003, Meltzer i in.
2004).

Niealergiczne, nieinfekcyjne zapalenia b∏o-
ny Êluzowej nosa tworzà bardzo niejednorodnà
grup´, która wed∏ug najnowszej klasyfikacji
obejmuje (ARIA 2002, Bachert 2004):

● nie˝yt zawodowy (okresowy i przewlek∏y),
● nie˝yt wywo∏any przez leki (kwas acetylo-

salicylowy, inne),
● nie˝yt hormonalny,
● nie˝yt spowodowany przez inne przyczyny

(NARES, czynniki dra˝niàce, sk∏adniki po- 
karmu, czynniki emocjonalne, zanikowy nie-
˝yt nosa, refluks ̋ o∏àdkowo-prze∏ykowy),

● nie˝yt idiopatyczny. 
Wi´kszoÊç wymienionych zapaleƒ b∏ony

Êluzowej nosa lub ich przyczyn znajduje si´
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w omówionej wczeÊniej grupie czynników ze-
wn´trznych lub wewn´trznych ogólnych, odgry-
wajàcych rol´ w patogenezie PZZP. Znany jest
bowiem zwiàzek mi´dzy stanem zapalnym b∏ony
Êluzowej nosa a rozwojem stanu zapalnego b∏o-
ny Êluzowej zatok przynosowych. Dotychczas
g∏ównym mechanizmem t∏umaczàcym to zjawi-
sko by∏a teoria mechanicznej niedro˝noÊci ujÊç
zatok przynosowych, spowodowanej procesem
zapalnym w ich rejonie (Bolger i Kennedy 2001,
Krzeski 2003a, Naclerio i Gungor 2001, Stamm-
berger 1991). W ciàgu ostatnich kilku lat pojawi-
∏a si´ równie˝ inna teoria, mówiàca o wp∏ywie
cytokin i mediatorów stanu zapalnego na b∏on´
Êluzowà zatok przynosowych (Meltzer i in.
2004). Wydaje si´, ̋ e oba mechanizmy – mecha-
niczny i zapalny – wspó∏uczestniczà w rozwoju
PZZP. Poglàdy dotyczàce znaczenia odmiennoÊci
anatomicznej budowy bocznej Êciany jam nosa
jako czynników predysponujàcych do rozwoju
PZZP zmieniajà si´ przez lata. Wcià˝ jednak
prawdziwa pozostaje obserwacja kliniczna, ˝e
upoÊledzenie dro˝noÊci ujÊç zatok spowodowane
budowà anatomicznà bocznej Êciany jamy noso-
wej i/lub zniekszta∏cenia przegrody nosa mo˝e
utrudniaç w∏aÊciwy drena˝ i wentylacj´ zatok
przynosowych (Kennedy 2001, Krzeski 2003a).
Masywne zmiany anatomiczne w obr´bie jamy
nosowej i kompleksu ujÊciowo-przewodowego,
powodujàce powstawanie pól kontaktowych
b∏ony Êluzowej (ang. contact area) struktur
sàsiadujàcych, mogà przyczyniaç si´ do roz-
woju PZZP (Stammberger 1991). JeÊli nie
mo˝na tego t∏umaczyç wzgl´dami czysto
mechanicznymi, przyczyny czynnoÊciowe
zwiàzane z zaburzeniem funkcji aparatu Êlu-
zowo-rz´skowego w obr´bie pól kontaktowych
mogà tu odgrywaç istotnà rol´. Nasuwa si´
skojarzenie z wrodzonymi zespo∏ami zaburzeƒ
ruchomoÊci rz´sek nab∏onka oddechowego
(ang. primary ciliary dyskinesia, PCD), w któ-
rych defekt struktury rz´ski prowadzi m. in.
do rozwoju masywnych stanów zapalnych
w zatokach przynosowych. Najbardziej znany
z tych zespo∏ów, zespó∏ Kartagenera, w którym
stwierdza si´ brak ramion dyneinowych w
rz´sce, przebiega z ca∏kowitym unieruchomie-
niem uszkodzonych rz´sek i wysokim odset-
kiem polipów nosa. Jednak uszkodzenie struk-
tury rz´sek mo˝e byç zwiàzane z wieloma
innymi defektami, powodujàcymi upoÊle-
dzenie ich ruchomoÊci, a nie z ca∏kowitym
unieruchomieniem. Wówczas obraz kliniczny
mo˝e byç mniej wyrazisty ni˝ w zespole Karta-
genera, jednak dochodzi do rozwoju PZZP
(Cutting 2001).

Zaburzenie funkcji aparatu Êluzowo-rz´sko-
wego wyst´puje tak˝e w mukowiscydozie,
w której patologicznie g´sty Êluz upoÊledza kli-
rens Êluzowo-rz´skowy, prowadzàc do rozwoju
polipów nosa u 10–50% chorych (Van der Baan
1997, Tos i Larsen 2001). Dlatego wydaje si´
prawdopodobne, ˝e te spoÊród niealergicznych,
nieinfekcyjnych nie˝ytów b∏ony Êluzowej nosa,
które uszkadzajà aparat Êluzowo-rz´skowy nosa
(czynniki dra˝niàce, niektóre leki, substancje
toksyczne), mogà równie˝ przyczyniaç si´
do rozwoju PZZP. Uwa˝a si´, ˝e PZZP na pod∏o˝u
wymienionych przyczyn zaburzeƒ drena˝u
i wentylacji zatok przynosowych przebiegajà
z dominacjà komórki neutrofilowej w naciekach
w b∏onie Êluzowej zatok przynosowych. Ma to
byç mo˝e zwiàzek z nadka˝eniem bakteryjnym
b∏ony Êluzowej zatok przynosowych u tych cho-
rych. Wniosek taki nasuwa si´ przez analogi´
do PZZP u chorych z zaburzeniami odpornoÊci,
u których przyczynà rozwoju zapalenia zatok
przynosowych sà zaka˝enia bakteryjne. U cho-
rych z PZZP i zaburzeniami odpornoÊci nacieki
b∏ony Êluzowej zatok przynosowych sà zdomino-
wane przez neutrofile (Meltzer i in. 2004). 

Wrodzone i nabyte zaburzenia odpornoÊci
nale˝à do czynników, które mogà mieç znaczenie
w patogenezie PZZP. W przypadkach opornych
na w∏aÊciwie prowadzone leczenie zachowawcze
lub w razie szybkiego nawrotu objawów PZZP
po leczeniu operacyjnym nale˝y wziàç pod uwa-
g´ mo˝liwoÊç wspó∏istnienia zaburzeƒ odporno-
Êci. Pierwotne zespo∏y upoÊledzenia odpornoÊci
humoralnej sà w populacji doÊç rzadkie, ale to
w∏aÊnie one najcz´Êciej wspó∏istniejà z PZZP
(Buehring i in. 1997, Chee i in. 2001, Cutting
2001, Fadal 1993, Kennedy 2004, Polmar 1992).
U doros∏ych chorych z PZZP rozpoznawano
selektywny niedobór IgA (ang. selective IgA
deficiency, SIAD), pospolity zmienny niedobór
odpornoÊci (ang. common variable immunodefi-
ciency, CVID), hipogammaglobulinemi´, selek-
tywny niedobór podklas IgG oraz upoÊledzenie
odpowiedzi na antygeny bakteryjne przez pro-
dukcj´ specyficznej IgG (Durham i Scadding
1998, Fadal 1993, Karlsson i in. 1985, Sethi i in.
1995). Zaburzenia te predysponujà do zwi´kszo-
nej cz´stoÊci nawrotów zaka˝eƒ bakteryjnych
górnych i dolnych dróg oddechowych. Infekcje
te majà ci´˝szy przebieg i cz´Êciej wyst´pujà
powik∏ania. Jednym z nast´pstw infekcyjnego
nie˝ytu nosa jest rozwój ostrego, a nast´pnie
przewlek∏ego zapalenia zatok przynosowych
(Nacleiro i Gungor 2001). W piÊmiennictwie
istniejà tak˝e pojedyncze doniesienia o izolowa-
nych zaburzeniach odpornoÊci komórkowej,
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a dok∏adnie funkcji limfocytów T i neutrofilów,
które zosta∏y rozpoznane u chorych z PZZP (Chee
i in. 2001, Polmar 1992). Uwa˝a si´, ˝e prawi-
d∏owa odpornoÊç komórkowa chroni g∏ównie
przed zaka˝eniami wirusowymi i grzybiczymi,
jednak nie sposób pominàç fundamentalnej roli
limfocytów T w rozwoju odpowiedzi humoralnej
na infekcj´ bakteryjnà. Z zaburzeniami odporno-
Êci wià˝e si´ tak˝e rozwój inwazyjnej grzybicy
zatok przynosowych, cz´Êciej jednak wyst´puje
ona u chorych z nabytymi defektami odpornoÊci,
u których nast´puje nag∏e za∏amanie funkcji
uk∏adu odpornoÊciowego, na przyk∏ad w ostrych
bia∏aczkach. Inwazyjna grzybica zatok przynoso-
wych mo˝e mieç przebieg piorunujàcy lub prze-
wlek∏y. Poczàtkowe objawy przypominajà PZZP,
lecz ze wzgl´du na powa˝ne rokowanie w∏aÊciwe
rozpoznanie inwazyjnej grzybicy powinno byç
postawione jak najwczeÊniej. 

Refluks ˝o∏àdkowo-prze∏ykowy (ang. ga-
stroesophageal reflux, GER), czyli patologiczne
przemieszczanie si´ treÊci ˝o∏àdkowej do prze∏y-
ku, mo˝e mieç swoje implikacje w obr´bie gór-
nych dróg oddechowych i przyczyniaç si´ do roz-
woju przewlek∏ego nie˝ytu nosa, a wtórnie –
PZZP. Powsta∏y poj´cia refluksu krtaniowo-
-gard∏owego (ang. laryngopharyngeal reflux),
refluksu nosowo-gard∏owego (ang. nasopharyn-
geal reflux) oraz szersze – refluksu nadprze∏yko-
wego (ang. supraesophageal reflux), odzwiercie-
dlajàce obszar, na który treÊç ˝o∏àdkowa mo˝e
oddzia∏ywaç w górnych drogach oddechowych.
Nadprze∏ykowa postaç choroby refluksowej (ang.
supraesophageal reflux disease – SERD) mo˝e
byç czynnikiem predysponujàcym do rozwoju
PZZP z trzech powodów. Po pierwsze, bezpoÊred-
nie dzia∏anie kwaÊnej treÊci ˝o∏àdkowej w noso-
gardle powoduje podra˝nienie b∏ony Êluzowej, jej
obrz´k i hipersekrecj´ Êluzu oraz upoÊledzenie
ruchomoÊci rz´sek. Uwolnione mediatory zapal-
ne w tym rejonie powodujà rozszerzanie si´ sta-
nu zapalnego b∏ony Êluzowej z nozdrzy tylnych
do wn´trza jamy nosowej. Przy przewlek∏ym
dzia∏aniu czynnika uszkadzajàcego, jakim jest
treÊç ˝o∏àdkowa, dochodzi do rozwoju przewle-
k∏ego nie˝ytu b∏ony Êluzowej jamy nosowej,
a wtórnie – zatok przynosowych. Drugim mecha-
nizmem oddzia∏ywania SERD jest wyzwalanie
przez zarzuconà treÊç ˝o∏àdkowà odruchu z
nerwu b∏´dnego i jego parasympatyczny efekt
w obr´bie b∏ony Êluzowej jamy nosowej i zatok
przynosowych. Analogicznie, u chorych z SERD
i astmà stwierdzono nadmiernà reaktywnoÊç
nerwu b∏´dnego w porównaniu z ludêmi zdrowy-
mi i z tym zjawiskiem mo˝na ∏àczyç wyst´po-
wanie niektórych napadów dusznoÊci. Trzeci

mechanizm wp∏ywu SERD na rozwój PZZP wià˝e
si´ z hipotezà zaka˝enia Helicobacter pylori.
Za pomocà metody PCR (ang. polimerase chain
reaction) stwierdzono cz´stsze wyst´powanie tej
bakterii w materiale pobranym od chorych
z PZZP w porównaniu z grupà kontrolnà. Jedno-
czeÊnie wi´kszoÊç osób z PZZP mia∏a objawy
SERD (DelGaudio 2005, Loehrl i Smith 2004,
Meltzer i in. 2004, Meyer i in. 2004). 

Idiopatyczny nie˝yt nosa, dawniej zwany na-
czynioruchowym lub NANIPER (ang. nonallergic
noninfectious perennial rhinitis) powstaje w wyni-
ku nadreaktywnoÊci receptorów czuciowych w ob-
r´bie b∏ony Êluzowej nosa, która mo˝e wyzwalaç
nosowe odruchy parasympatyczne. Mimo ucià˝li-
wych objawów klinicznych nie˝yt ten rzadko staje
si´ pod∏o˝em PZZP (Bachert 2004, Jones 1997).

Przewlek∏y niealergiczny nie˝yt nosa
z eozynofilià (ang. nonallergic rhinitis with eosi-
nophilia syndrome, NARES) nale˝y do grupy
zapaleƒ b∏ony Êluzowej nosa, które szczególnie
predysponujà do rozwoju PZZP i polipów nosa.
Wed∏ug niektórych autorów, NARES stanowi
pierwszy etap zapalenia eozynofilowego b∏ony
Êluzowej dróg oddechowych, na którego pod∏o˝u
rozwija si´ PZZP z polipami nosa, astma oskrze-
lowa i nietolerancja NLPZ (ARIA 2002, Bachert
2004, Leone i in. 1997, Moneret-Vautrin i in.
1990). Polipy nosa rozwijajà si´ w 30–40% przy-
padków klasycznej postaci NARES (bez nietole-
rancji NLPZ), a nadreaktywnoÊç oskrzeli stwier-
dzono u 46% chorych bez rozpoznanej astmy
oskrzelowej. NadreaktywnoÊç oskrzeli jest istot-
nym czynnikiem sprzyjajàcym rozwojowi astmy
(Leone i in. 1997, Moneret-Vautrin i in. 1990).

Nietolerancja NLPZ, zaliczana obecnie
do zaburzeƒ metabolicznych, jest czynnikiem
ryzyka rozwoju PZZP z polipami nosa (Meltzer
i in. 2004). Polipy nosa stwierdza si´ wed∏ug ró˝-
nych badaczy u 35–96% chorych (Bateman i in.
2003, Tos i Larsen 2001, Van der Baan 1997).
PZZP w nietolerancji NLPZ charakteryzuje si´
nasilonym zapaleniem eozynofilowym b∏ony Êlu-
zowej nosa i zatok przynosowych, wyzwolonym
przez odmienny metabolizm kwasu arachido-
nowego i szczególnà aktywacj´ eozynofilów
(Gromek 2006).

Podsumowujàc wspó∏czesne poglàdy na roz-
wój ró˝nych postaci PZZP – neutrofilowych
i eozynofilowych oraz bez polipów nosa i z poli-
pami nosa, nale˝y wymieniç nast´pujàce naj-
wa˝niejsze czynniki patogenetyczne:

– przewlek∏e zaka˝enie bakteryjne zatok 
przynosowych, z uwzgl´dnieniem roli bio-
filmów i stanu zapalnego Êcian kostnych
(osteitis),
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– alergia i inne formy zaburzeƒ odpornoÊci,
– czynniki strukturalne (endogenne, ang.

intrinsic) górnych dróg oddechowych,
– superantygeny Staphylococcus aureus,
– antygeny grzybów majàce potencja∏ sty-

mulujàcy rozwój zapalenia eozynofilowego,
– zaburzenia metaboliczne, takie jak nieto-

lerancja NLPZ (Meltzer i in. 2004).
Do rozwoju PZZP z eozynofilowymi polipami

nosa mogà przyczyniaç si´ nast´pujàce zjawiska:
– aktywacja limfocytów T, uwolnienie cyto-

kin i stymulacja limfocytów B do miejsco-
wej produkcji IgE w odpowiedzi na super-
antygeny bakteryjne,

– aktywacja limfocytów T, produkujàcych
IL-5, IL-13 i IFN-γ, jako odpowiedê miej-
scowa na obecnoÊç antygenów grzybów 
w Êluzie zatok przynosowych,

– póêna faza reakcji alergicznej na alergeny 
wziewne u osób z nadwra˝liwoÊcià,

– zaburzenie funkcji komórek nab∏onkowych
wyÊcie∏ajàcych jam´ nosowà i zatoki przy-
nosowe objawiajàce si´ nadprodukcjà 
czynników chemotaktycznych dla eozyno-
filów, takich jak RANTES (Meltzer i in. 2004).

Implikacje terapeutyczne
Ze wzgl´du na ró˝ny patomechanizm i obraz

kliniczny PZZP na pod∏o˝u zapalenia neutrofilo-
wego oraz eozynofilowego post´powanie leczni-
cze w tych dwóch postaciach choroby równie˝
powinno byç odmienne. W PZZP, w których do-
minujàcà komórkà naciekowà jest neutrofil, naj-
wa˝niejszym celem leczenia jest uzyskanie
prawid∏owego drena˝u i wentylacji zatok przy-
nosowych dla uzyskania poprawy funkcji
aparatu Êluzowo-rz´skowego i ustàpienia toczà-
cego si´ zapalenia, wywo∏anego dzia∏aniem
bakterii. W wi´kszoÊci przypadków przywróce-
nie prawid∏owego drena˝u i wentylacji zatok
przynosowych mo˝liwe jest dzi´ki zastosowaniu
mikrochirurgii wewnàtrznosowej i usuni´ciu
struktur upoÊledzajàcych dro˝noÊç kompleksów
ujÊciowo-przewodowych (Krzeski 2003b). Anty-
biotykoterapia jest w tych przypadkach lecze-
niem pomocniczym zaka˝enia (lub kolonizacji)
b∏ony Êluzowej zatok przynosowych, wspomaga-
jàcym proces gojenia po endoskopowej operacji
zatok przynosowych (Clerico 2001, Winther
i Gwaltney 2001). U chorych z zaburzeniami
odpornoÊci, zespo∏ami zaburzeƒ ruchomoÊci
rz´sek nab∏onka oddechowego lub mukowiscy-
dozà leczenie operacyjne i antybiotykoterapia
muszà byç uzupe∏nione innymi Êrodkami far-
makologicznymi, wspomagajàcymi leczenie
PZZP w tych specyficznych schorzeniach. Je˝eli

w patogenezie PZZP potencjalnà rol´ odgrywaç
mo˝e SERD lub inne czynniki uszkadzajàce lub
dra˝niàce b∏on´ Êluzowà nosa, nale˝y dà˝yç
do ich wyeliminowania przez w∏aÊciwe post´po-
wanie zapobiegawcze i terapi´.

W PZZP, w których komórkà dominujàcà jest
eozynofil, podstaw´ leczenia stanowi farmako-
terapia przeciwzapalna, tj. kortykosteroidotera-
pia miejscowa i ogólna. W wi´kszoÊci przypad-
ków, zw∏aszcza w PZZP z masywnymi polipami
nosa, nie jest ona jednak wystarczajàca i powin-
na byç uzupe∏niona endoskopowà operacjà za-
tok przynosowych. Zabieg operacyjny ma na ce-
lu usuni´cie najwi´kszych zmian przerostowych
b∏ony Êluzowej oraz popraw´ dro˝noÊci kom-
pleksów ujÊciowo-przewodowych, co stwarza
optymalne warunki do dalszego leczenia farma-
kologicznego. Nie nale˝y zapominaç, ˝e w PZZP
z eozynofilowymi polipami nosa niejednokrot-
nie stwierdza si´ przejÊciowà dominacj´ neutro-
filów w naciekach zapalnych b∏ony Êluzowej no-
sa i zatok przynosowych, co wià˝e si´ z reakcjà
na nadka˝enie bakteryjne (Benninger i in. 2003,
Meltzer i in. 2004, Sasama i in. 2005). W takich
sytuacjach leczenie chirurgiczne i antybiotyko-
terapia sà jak najbardziej uzasadnione. U cz´Êci
chorych z PZZP na pod∏o˝u zapalenia eozynofi-
lowego wspó∏istniejà inne czynniki podtrzymu-
jàce przebieg choroby lub predysponujàce
do rozwoju PZZP w wyniku innych mechani-
zmów; one równie˝ wymagajà w∏aÊciwego le-
czenia poza klasycznà farmakoterapià zapalenia
eozynofilowego. Leczenie przeciwzapalne PZZP
z dominacjà eozynofilów w nacieku zapalnym
opiera si´ w g∏ównej mierze na kortykosteroido-
terapii miejscowej, z mo˝liwoÊcià wprowadza-
nia krótkich kursów kortykosteroidoterapii sys-
temowej, jeÊli zachodzi taka potrzeba. Jak dotàd
glikokortykosteroidy okaza∏y si´ najskuteczniej-
szymi lekami hamujàcymi zapalenie, zw∏aszcza
eozynofilowe na ró˝nych jego etapach. Zmniej-
szajà one liczb´ eozynofilów, limfocytów T i ko-
mórek prezentujàcych antygen, a tak˝e hamujà
nap∏yw mastocytów do b∏ony Êluzowej nosa.
Glikokortykosteroidy powodujà zmniejszenie
st´˝enia IL-3, IL-4, IL-5, IL-13 i ich receptorów
oraz mogà wp∏ywaç hamujàco na uwalnianie
z komórek mediatorów preformowanych, takich
jak histamina i tryptaza. Dzi´ki antagonistycz-
nemu wp∏ywowi na enzym fosfolipaz´ A2,
uwalniajàcy kwas arachidonowy z fosfolipidów
b∏on komórkowych, glikokortykosteroidy redu-
kujà równie˝ wytwarzanie syntetyzowanych
de novo mediatorów zapalnych – zarówno prosta-
glandyn, jak i leukotrienów. Stwierdzono indukcj´
apoptozy komórek zapalnych pod wp∏ywem
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glikokortykosteroidów, a tak˝e zmniejszenie
przepuszczalnoÊci naczyƒ krwionoÊnych i wy-
twarzania Êluzu przez gruczo∏y b∏ony Êluzowej
(ARIA 2002, Assanasen i Naclerio 2001, Clerico
2001). Klinicznie efekt dzia∏ania leków objawia
si´ zmniejszeniem przekrwienia i obrz´ku b∏ony
Êluzowej, a tak˝e ograniczeniem iloÊci wydzie-
liny zapalnej. Leczenie glikokortykosteroidami
umo˝liwia stabilizacj´ przebiegu PZZP z domi-
nacjà eozynofilów przez wyciszenie zapalenia
eozynofiliowego b∏ony Êluzowej zatok przyno-
sowych. W (pierwotnie) neutrofilowym PZZP
rezultat izolowanej steroidoterapii niejednokrot-
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