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RESUMO

Objectivo: Caracterizar as opgoes de prescricao em casos clinicos de rinite alérgica. Material e métodos:
Questionario baseado em quatro casos clinicos de resposta aberta, aplicado a 397 especialistas em Medicina Geral
e Familiar, distribuidos pelo territorio nacional. Com o software SPSS 16.0 procedeu-se a analises descritivas através
de frequéncias simples, frequéncia de respostas mdltiplas e andlise bivariada. Resultados: De uma forma geral, a
terapéutica mais prescrita nos diversos casos de rinite (intermitente/persistente, ligeira/moderada-grave) sao os
anti-histaminicos orais ndo sedantes (AH) em monoterapia e, em segundo lugar, a associagio AH com corticoste-
réides topicos nasais (CTN). A utilizagado em monoterapia de CTN ou antagonistas dos receptores dos cisteinil-
-leucotrienos (AL) sdo as 3.% e 4.* opgSes mais frequentes, mas representam apenas cerca de 1/3 e 1/4, respectiva-
mente, dos AH em monoterapia. Nas formas persistentes predominam as posologias diarias. Nas formas ligeiras,
50% dos médicos utiliza apenas um farmaco, mais frequentemente AH, e nas formas moderadas-graves 68% dos
médicos utiliza 22 farmacos, mais frequentemente AH+CTN. A opgao por anti-histaminicos tépicos nasais, corti-
costerodides sistémicos ou vasoconstritores ocorreu em 5,4, 4,6 e 7,3% dos casos, respectivamente. Conclusodes:
Em Portugal, no tratamento da rinite, AH e CTN sao as opgdes mais assinaladas, quer em monoterapia quer em
terapéutica dupla. E de salientar positivamente que apenas uma pequena percentagem de médicos opta pela corti-

coterapia sistémica ou por vasoconstritores. Salienta-se ainda a opgao relativamente frequente pelos AL, mesmo
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em monoterapia, e pela utilizagao de solutos isotonicos. No entanto, ainda se constatam frequentes desadequagoes
terapéuticas com subtratamento de formas moderadas-graves por 27-38% dos médicos, bem como sobretratamen-
to de formas ligeiras por cerca de 39-48%; no global, a concordancia com os guidelines ARIA varia entre 42 e 60%.
Este estudo reforga a importincia e a necessidade de acgées de formagdo, no sentido de melhor adequagao da

prescricao médica as recomendagdes internacionais.

Palavras-chave: ARIA, cuidados primarios, questionario, rinite, terapéutica.

ABSTRACT

Aim: To characterise drug prescription options in allergic rhinitis. Material and methods: Open questionnaire based
on four case reports of rhinitis given out to 397 general practitioners (GPs) Portugal-wide. SPSS 6.0 software was used to
perform descriptive analyses (simple frequency, multiple choice frequency and bivariate analysis). Results: In general, non-
-sedating oral antihistamines (AH) in monotherapy are the most frequently prescribed drugs in the different cases of rhini-
tis (intermittent/persistent, mild/moderate-severe). In second place is the association of AH with topical nasal corticosteroids
(NS). Monotherapy with NS or leukotriene receptor antagonists (LA) are the third and fourth more frequent options, althou-
gh they represent approximately only 1/3 to 1/4 of AH, respectively. In persistent rhinitis, daily administrations are more
common. In mild rhinitis, 50% of GPs use only one drug, more frequently AH, and in moderate-severe rhinitis 68% of GPs
use = 2 drugs, more frequently NS+AH.Topical nasal AH, systemic corticosteroids or nasal vasoconstrictors are used only in
5.4, 4.6 and 7.3% of cases, respectively. Conclusions: In Portugal, rhinitis treatment by GPs relies mainly on AH and NS,
either as single or combination therapy. We stress the small number of GPs choosing systemic corticosteroids or vasocons-
trictors. We also emphasize the relatively frequent choice of LA even in monotherapy, as well as the frequent use of nasal
lavage with isotonic solutions. There is still some discordance with the Allergic Rhinitis and its Impact on Asthma (ARIA)
treatment guidelines, with undertreatment of moderate-severe rhinitis by 27-38% of GPs, as well as overtreatment of the
mild forms by 39-48% of GPs; globally only 42-60% of treatments are in agreement with the ARIA guidelines. This study thus
reinforces the need for and usefulness of continuing medication education in order to improve the GPs’ adherence to inter-

national guidelines, when prescribing treatment for allergic rhinitis.

Key-words: ARIA, primary care, questionnaire, rhinitis, treatment.
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INTRODUCAO

rinite alérgica € uma das doengas croénicas mais fre-

quentes na populagio dos paises desenvolvidos', e

em Portugal varios estudos tém situado a sua pre-
valéncia acima dos 25% na populagdo em geral e acima dos
40% no grupo etdrio dos adolescentes e adultos jovens??.

Embora o seu diagndstico seja essencialmente clinico e,
portanto, acessivel 2 maioria dos clinicos, varios estudos tém
demonstrado a existéncia de significativos problemas de sub-
diagnostico e/ou de subtratamento, que atingem entre metade
a dois tergos dos doentes identificados por inquéritos epide-
miologicos*. Ambos radicam no facto de a rinite ser uma
patologia frequentemente desvalorizada por médicos e doen-
tes,com um grande grau de acomodagao a sintomas cronicos
que, contudo, podem ser frequentemente incapacitantes e
comprometedores de uma boa qualidade de vida®’. Inclusiva-
mente, as proprias autoridades de salide de alguns paises tam-
bém parecem partilhar este sentimento de desvalorizagao, ao
nao comparticiparem medicamentos para o tratamento da
rinite,apesar de a presenca de uma rinite nao adequadamente
controlada se associar a absentismo e diminui¢ao da produti-
vidade laboral e/ou escolar, com custos indirectos muito sig-
nificativos’ e sendo a rinite alérgica nio controlada um factor
de risco para outras comorbilidades, nomeadamente para ri-
nossinusite ou para asma nao controlada.

E exactamente o reconhecimento da necessidade de
estabelecer protocolos terapéuticos que levou a elaboragao
dos guidelines terapéuticos ARIA, visando uniformizar, dentro
do possivel, as opgoes terapéuticas para os diferentes tipos
de gravidade de rinite alérgica, segundo a classificagao do
ARIA. Até porque se tem demonstrado, também na rinite,
que um tratamento guideline-oriented é mais eficaz em termos
de relagao custo-beneficio do que o tratamento orientado
por preferéncias ou critérios individuais de cada médico8°.

Uma vez que ja foi documentada a existéncia de sobre
e subtratamento das diferentes formas de rinite alérgica na
Europa'?,foi objectivo do presente estudo avaliar as opgdes

predominantes para o tratamento de casos de rinite alér-

INTRODUCTION

llergic rhinitis is one of the most frequently

found chronic diseases in developed countries'

and several studies show the rate in Portugal is
greater than 25% of the general population and over 40%
in adolescents and young adults®3.

While a diagnosis of allergic rhinitis is essentially a
clinical one and as such accessible to the majority of
general practitioners (GPs), several studies have de-
monstrated a considerable degree of underdiagnosis
and/or undertreatment and that it affects half to two-
thirds of patients identified by epidemiological questio-
naires*®. Both stem from GPs and patients undereva-
luating rhinitis as a pathology. There is a great deal of
accommodation to chronic symptoms that, neverthe-
less, may be incapacitating and compromise quality of
life®”. In addition, the health authorities in some coun-
tries seem to share this undervaluing and do not inclu-
de rhinitis medication as part of the health service
subsidised prescription medication, despite the link
between unmanaged rhinitis and absenteeism and poor
work/school performance.This in turn has very signi-
ficant indirect costs’” and unmanaged allergic rhinitis is
a risk factor for other co-morbidities, particularly for
rhinosinusitis or asthma.

It was precisely the need to establish treatment pro-
tocols that led to the Allergic Rhinitis and its Impact on
Asthma (ARIA) treatment guidelines, with the aim of stan-
dardizing the treatment options for the different degrees
of severity of allergic rhinitis as defined by ARIA. It has also
been demonstrated, that guideline-oriented treatment in
the case of rhinitis has a better cost-benefit ratio than
treatment oriented by individual physician preference or
criteria®’.

Since the different forms of allergic rhinitis have been
shown to be over- and undertreated in Europe'?, the aim
of our study was to characterise the predominant pres-

cription options for the treatment of allergic rhinitis in
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gica em Portugal, bem como a percentagem de opgoes
terapéuticas que corresponderiam eventualmente a sobre

ou subtratamento desses mesmos casos.

MATERIAL E METODOS

Do questionario OPERA analisaram-se neste estudo ape-
nas as quatro questoes de resposta aberta, referentes a dois
casos de rinite persistente moderada-grave e a dois casos de
rinite ligeira, um intermitente e outro persistente (Quadro ).
Para cada uma dessas questdes era solicitada a escolha de
uma ou mais combinagoes (maximo 5) de grupos farmaco-
l6gicos em determinada dosagem e respectivos regimes po-
soldgicos, conforme as opgoes apresentadas no Quadro 2.

Foram recolhidos 402 questionarios, estando cinco in-
correctamente preeenchidos. Assim, foram analisados 397
questionarios validamente preenchidos de forma anénima,
durante o més de Maio de 2008, por especialistas de Medi-

cina Geral e Familiar de praticamente todo o pais, com a

Quadro |. Enunciado dos casos clinicos

Portugal and the percentage of treatment options that
eventually correspond to any over- or undertreatment of

those cases.

MATERIAL AND METHODS

Our study only analysed the four open-response ques-
tions from the drug prescription choices in allergic rhinitis
(OPERA) questionnaire, referring to two cases of persis-
tent moderate-severe rhinitis and two cases of mild rhi-
nitis, one intermittent and one persistent (Table |). Each
question asked for the choice of one or more combina-
tions (up to 5) of groups of drugs in a specific dosage and
their respective administration regimens, according to the
options shown in Table 2.

Of the 402 questionnaires collected, five had been
incorrectly filled in,and so only the 397 questionnaires
correctly and anonymously filled in by GPs Portugal-

-wide, in May 2008 were analysed.The regional spread

Caso |

Rapaz de 7 anos, trazido pela mae por queixas de “tiques” persistentes de esfregar o nariz e os olhos e fungar persistente. Espirros
todos os dias ao levantar e varias vezes durante o dia. Consumo de 5 a 10 lengos/dia. Nega obstrucao nasal significativa. Piora na
Primavera e Outono e melhora no Verao na praia. No exame fisico observa-se apenas mucosa nasal palida, sem quaisquer outras
alteragoes significativas.

Caso 2

Mulher de 22 anos, estudante, vem a consulta em final de Maio. Desde ha 3 anos tem, de Maio a Julho, crises esternutatorias didrias,
rinorreia muito abundante aquosa, intenso prurido nasal, ocular e orofaringeo, que perturbam a sua actividade diaria. Nos restantes
meses do ano esta totalmente assintomatica. No exame objectivo observa-se voz nasalada e marcado edema dos cornetos, com
hiperemia da mucosa nasal e rinorreia mucosa.

Caso 3

Homem de 35 anos, camionista.Vem a consulta por queixas de obstrugiao nasal bilateral muito frequente, praticamente todos os
dias, desde ha cerca de um ano. Refere por vezes espirros, prurido ou rinorreia pouco significativos. Refere também algum cansago
e, de noite, alguns episddios de respiragao sibilante. No exame objectivo observa-se edema dos cornetos e mucosa palida, sem
outras alteragoes relevantes.A observagao pulmonar nao apresenta quaisquer alteragoes.

Caso 4

Rapaz de 14 anos, estudante. Segundo o proprio doente, ndo tem qualquer problema de saiide, mas a mae refere por vezes haver
alguns episddios de espirros e rinorreia aquosa, acompanhados de tosse, mesmo sem estar constipado, que demoram | a 2 sema-
nas a passar. Vem a consulta porque na familia ha varios casos de asma bronquica. Actualmente esta assintomatico e a observagao
clinica nao revela quaisquer alteragdes.
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Table I. Case studies

A 7-year-old boy was brought in by his mother since he constantly rubbs his nose and eyes and is constantly sniffing. He sneezes every morning
on getting up and at various times throughout the day. He uses 5-10 tissues/day.This worsens in the Spring and Autumn, but improves in the
Summer after going to the beach. He does not complain of any significant degree of nasal obstruction. The physical examination shows only
pale nasal mucosa without any other significant changes.

A 22-year-old female student, came to the clinic at the end of May. For 3 years the patient has had daily sneezing fits, abundant rhinorrhea,
intense nasal, ocular and oropharyngeal pruritus, from May to July, which interfere with her daily routine, but she is asymptomatic throughout
the remaining months of the year.The physical examination detects a nasal voice and marked turbinate oedema with hyperaemia of the nasal
mucosa and mucous rhinorrhea.

A 35-year-old man, lorry driver who came to the clinic for frequent bilateral nasal obstruction, practically every day, for about a year. He com-
plains of occasional sneezing and minor pruritus and rhinorrhea. He also complains of tiredness and some wheezing at night. The physical
examination reveals turbinate oedema and pale mucosa, with no other relevant changes. Lung auscultation is normal.

A |4-year-old male student who, in his opinion, has no health complaints, but whose mother claims he has occasional sneezing fits and
rhinorrhea episodes with cough, but without having a cold, which take |-2 weeks to clear up. He came in because there are several cases of

bronchial asthma in his family. He is currently symptom free and physical examination is normal.

Quadro 2. Opgdes terapéuticas Table 2. Treatment options
Opcobes farmacologicas
A Anti-histaminico oral nio sedante em dose standard ou A Non-sedating oral antihistamines in standard or usual
habitual doses
B | Anti-histaminico oral ndo sedante em dose dupla da habitual B | Non-sedating oral antihistamines in double doses
C | Anti-histaminico oral sedante em dose habitual C | Sedating oral antihistamines in usual doses
D | Anti-histaminico tépico nasal D | Topical nasal antihistamines
E | Corticoide topico nasal em dose habitual E | Topical nasal corticosteroids in usual doses
F | Corticoide tépico nasal em metade da dose habitual F | Topical nasal corticosteroids in half doses
G | Corticoide topico nasal em dose dupla da habitual G | Topical nasal corticosteroids in double doses
H Corticoide oral numa dose equivalente a 0,5-1 mg/kg de H Oral corticosteroid in doses equivalent to 0.5-1 mg/Kg of
peso de prednisolona weight of prednisolone
I | Corticoide injectavel intramuscular depot I | Intramuscular “depot” injectable corticosteroid
J | Antagonistas dos receptores dos leucotrienos ] | Leukotriene receptor antagonists
K | Vasoconstritores topicos nasais K | Topical nasal vasoconstrictors
L | Vasoconstritores por via oral L | Oral vasoconstrictors
M | Lavagens com solutos salinos isotonicos M | Nasal lavage with isotonic saline solutions
N | Nenhuma terapéutica é necessaria N | No treatment necessary
Opcoes posoldgicas
I | Uma Unica aplicagdo nesse dia I | One sole administration that day
2 | Quando houver sintomas (SOS) 2 | When there are symptoms (prn)
3 | Por periodo de 1-2 semanas 3 | For a I-2 week period
4 | Diariamente |x/dia 4 | Daily Ix/day
5 | Diariamente 2x/dia 5 | Daily 2x/day
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distribuicao seguinte por regices: Norte 27,2%,Centro 22,1%,
Lisboa e Vale do Tejo 38,3%, Alentejo 4,9%, Algarve 0%, Ma-
deira 4,0%, Acores 3,5%.A seleccao dos inquiridos foi feita
tendo como base os especialistas em Medicina Geral e Fa-
miliar que fossem visitados regularmente pelos delegados de
informagao médica dos Laboratérios Almirall e que acedes-
sem voluntariamente a participar neste estudo. O processo
de inclusdo terminava quando se tivessem distribuido apro-
ximadamente 400 questionarios.A taxa de resposta obtida
(n.° de médicos que acederam a preencher o questionario/n.”
de médicos contactados para o efeito) foi de 75%. Os inqui-
ridos tinham idades compreendidas entre 27 e 80 anos (mé-
dia 49,1 £7,9 anos),uma média de 23 + 7,5 anos de experién-
cia profissional (76% com mais de 20 anos de experiéncia
profissional) e 52,2% dos inquiridos eram mulheres.

As respostas dos inquiridos quanto aos grupos farma-
coldgicos sugeridos para cada um dos casos foram descri-
tas em termos de frequéncias relativas nas suas ocorrén-
cias individuais, independentemente da utilizagao
simultdnea de mais do que um grupo farmacologico. Foram
também caracterizadas as frequéncias de prescricao de
cada grupo em monoterapia ou em associagao.

Todos estes valores foram comparados entre pares de
casos com recurso ao teste do qui-quadrado, sendo ainda
comparados os valores resultantes da agregacao das res-
postas aos dois casos ligeiros e aos dois casos moderados-
-graves.Foram ainda caracterizadas as posologias recomen-
dadas para cada um dos grupos terapéuticos sugeridos.

O nivel de significancia empregue em todas as analises
foi de 0,001.

RESULTADOS

Na Figura | estao quantificadas as opgoes assinaladas
pelos inquiridos, sendo a sua soma superior a 100%, uma
vez que estao incluidas as associagoes de farmacos.

No geral, os anti-histaminicos orais ndo sedantes sdo os

medicamentos mais utilizados nas diferentes formas de rinite,

was as follows: the North 27.2%, the Midlands 22.1%,
Lisbon and Tagus valley 38.3%, the Alentejo 4.9%, the
Algarve 0%, Madeira 4.0% and the Azores 3.5%. Res-
ponders were chosen from GPs visited regularly by
medical representatives from Almirall Laboratories and
who agreed to take part in the study.The recruitment
process ended when approximately 400 questionnaires
had been distributed. The response rate (number of
GPs who agreed to answer the questionnaire/number
of GPs asked to fill in the questionnaire) was 75%.The
responders were aged 27 to 80 years old (mean 49.1
* 7.9 years), had a mean of 23 + 7.5 years of profes-
sional experience (76% had more than 20 years of pro-
fessional experience) and 52.2% of responders was
were female.

The answers to questions on the drug groups su-
ggested for each case were described in terms of re-
lative frequency in their individual occurrences, irres-
pective of the simultaneous use of more than one drug
group. The frequency of prescription of each group in
monotherapy or in combination was also characteri-
sed.All these values were compared between pairs of
cases using the chi-squared test, and values resulting
from aggregated answers to the two mild and the two
moderate-severe cases also compared.The dose regi-
mens recommended for each drug group were also
mapped.

The significance level used in all analyses was 0.001.

RESULTS

Figure | shows the options chosen by the responders.
The numbers add up to over 100%, since combinations of
drugs are included.

Overall, non-sedating oral antihistamines (AH) are
the most frequently prescribed drugs for the different
forms of rhinitis, with a clear predominant use in mild

cases [2-3 times more frequently than topical nasal
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Legenda: As letras em abcissas correspondem as opgdes farmacoldgicas referidas no Quadro 2.
Legend: The letters on the horizontal axis correspond to the drug options in Table 2.

Figura |. Percentagem da utilizagdo dos diferentes tipos de farmacos em cada caso e comparagao entre prescri¢oes nos diferentes casos
Figure I. Percentage of use of the different types of drugs in each case and comparison between prescriptions in the different cases
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sendo evidente o predominio da sua utilizagao nos casos li-
geiros (entre 2 a 3 vezes mais frequentes do que os corticos-
terdides topicos nasais), embora ja nao seja assim nos casos
moderados-graves, onde os corticosterdides topicos nasais
assumem um lugar de destaque semelhante ao dos anti-
-histaminicos. E de referir que os anti-histaminicos orais nio
sedantes em dose habitual sao significativamente mais utiliza-
dos nos casos ligeiros do que nos casos moderados-graves,
ao contrario do que sucede com as doses duplas de anti-his-
taminicos orais, significativamente mais recomendadas nos
casos moderados-graves. Na sua globalidade, e a excepgao
do caso 3, no qual foram utilizados apenas por 46%, os anti-
-histaminicos orais nao sedantes foram recomendados por 67
a 85% dos médicos. Os anti-histaminicos orais sedantes sao
recomendados apenas por menos de 2% e os anti-histaminicos
topicos nasais,embora mais frequentes, também foram usados
apenas por menos de 7% dos médicos, com diferengas signi-
ficativas entre casos ligeiros e moderados-graves (Figura 1).

Os corticosterdides topicos nasais foram significativa-
mente menos usados nos casos ligeiros (26 a 37%) do que
nos casos moderados-graves (61 a 74%) (p<0,001 na com-
paragdo entre casos ligeiros e casos moderados-graves),
sendo ainda de referir que a utilizagao de doses elevadas de
corticosteroéides topicos nasais (opgao G) foi dez vezes mais
frequente nos dois casos moderados-graves (10,6 a | 1,3%)
do que nos dois casos ligeiros (0,8 a 1%) (p<0,001).

O terceiro grupo de farmacos mais utilizado foi o dos
antagonistas dos receptores dos leucotrienos, recomendado
por cerca de 18 a 22% dos clinicos nos casos de rinite sem
asma (sem diferengas estatisticamente significativas), mas por
quase 40% dos médicos no caso de rinite com queixas suges-
tivas de asma (p<0,001 relativamente aos outros 3 casos).

Relativamente aos corticosterdides sistémicos, salienta-se
um relativo baixo uso destes farmacos. Nas formas ligeiras, &
praticamente inexistente, sendo significativamente (p<0,001)
mais elevado nos casos moderados-graves e, em particular,
naquele que também tinha queixas sugestivas de asma asso-
ciada (cerca de 12%). De igual forma,a utilizagao de vasocons-

tritores topicos € significativamente menor nos casos ligeiros

corticosteroids (NS)]. In moderate-severe cases, ho-
wever, NS are more prescribed. Usual doses of non-
-sedating oral AH are significantly more prescribed in
mild cases of rhinitis than in moderate-severe cases,
unlike double doses of oral AH which are significantly
more recommended in moderate-severe cases. Non-
sedating oral AH were recommended overall by 67-
-85% of GPs, with the exception of case 3, in which
only 46% of GPs would prescribe them. Sedating oral
AH were only recommended by less than 2% and al-
though nasal AH are more frequently prescribed, they
are only used by less than 7% of GPs, with significant
differences seen between mild and moderate-severe
cases (Figure 1).

Topical NS were significantly less used in mild (26-37%)
than in moderate-severe cases (61-74%) (p < 0.001 in
comparing mild with moderate-severe cases).We also hi-
ghlight that the prescription of high doses of topical NS
(option G) was ten times more frequent for the two mo-
derate-severe (10.6-11.3%) than for the two mild cases
(0.8-1%) (p < 0.001).

The third group of more frequently used drugs was
leukotriene receptor antagonists (LA) that was recom-
mended by the GPs in 18-22% of the non-asthma rhinitis
cases (the differences did not attain statistical significance)
but by almost 40% of the GPs in the case of rhinitis with
complaints suggestive of asthma (p < 0.001 in relation to
the other 3 cases).

There was a relatively low use of systemic corticos-
teroids. It is practically non-existent in mild forms of
rhinitis, and significantly (p < 0.001) higher in modera-
te-severe cases,and, in particular, in the case with com-
plaints suggesting asthma (around 12%). The use of
topical vasoconstrictors was also significantly less fre-
quent in the mild (3%) than in the moderate-severe
cases (6.5-15%), being particularly more used in the
case with persistent nasal obstruction (p < 0.001).The-
re was limited use of oral vasoconstrictors (1-2%), even

in the moderate-severe cases.
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(3%) do que nos casos moderados-graves (6,5 a |15%), parti-
cularmente no caso em que se descrevia obstrugao nasal per-
sistente (p<0,001). A utilizagao de vasoconstritores por via
oral ¢ limitada (I a 2%), mesmo nos casos moderados-graves.
E ainda de referir que a utilizagio regular de solutos sa-
linos é bastante comum (entre 13 a 24% dos casos), havendo
inclusivamente alguns médicos que os recomendam como
terapéutica Unica no caso 3 (2,7%) ou no caso 4 (7,8%).
Nos casos ligeiros predomina a utilizagdo de apenas um
farmaco, mais frequentemente os anti-histaminicos orais nao
sedantes, sendo a associacao de anti-histaminicos orais e cor-
ticosterdides topicos nasais a associagao mais frequentemente
utilizada, logo seguida da de anti-histaminicos orais e antagonis-
tas dos receptores dos leucotrienos. Nos dois casos ligeiros,
embora um seja intermitente e o outro persistente, nao se
registam muitas diferengas significativas entre eles quanto a
percentagem de clinicos que escolhe cada uma das opgoes
farmacoldgicas, a excepgao de uma maior escolha de nenhuma
intervencao terapéutica no caso intermitente (p<0,001) e de
anti-histaminicos orais no caso persistente (p<0,001),onde tam-
bém se regista um maior uso de associagoes de trés farmacos.
Nos casos de rinite moderada-grave, embora a maioria
dos clinicos trate com dois ou mais farmacos, ja as escolhas
sao um pouco mais dispares.Assim, no caso de rinite persis-
tente moderada-grave, com sintomatologia sazonal, (caso 2),
ha uma prescrigao de anti-histaminicos orais e corticosteroides
topicos significativamente maior do que no caso 3 (p<0,001),
com preponderancia nitida da utilizagio da associagao de anti-
-histaminicos orais e corticosterdides topicos nasais, que € a
opgao de 38,3% dos médicos,um nlimero muito parecido com
o dos que nos casos ligeiros tratavam sé com anti-histaminicos
orais nao sedantes (44% e 32% nos casos | e 4, respectiva-
mente). No caso 2, a segunda opgao mais frequente consiste
no uso de anti-histaminicos orais em monoterapia (I 1,8%) e
a terceira na associagao tripla de anti-histaminicos orais, corti-
costerodides topicos nasais e antagonistas dos receptores dos
leucotrienos (11,1%).Ja no caso 3, com queixas de asma as-
sociadas,a primeira opgao é a da utilizagao de corticosterdides

nasais em monoterapia (19%), surgindo a associagao anti-

The regular use of saline solutions was relatively com-
mon (13-24% of the cases), and 2.7% of the GPs recom-
mended this as the only treatment in case 3 and 7.8% in
case 4.

The use of only one drug, more frequently non-se-
dating oral AH, is predominant in mild rhinitis cases,
with oral AH and NS the most commonly prescribed
combination, followed by oral AH and LA.Although one
of the two mild cases was intermittent and the other
persistent rhinitis, there were not many significant di-
fferences between them in the percentage of the GPs
who chose each one of the treatment options, with the
exception of a greater preference of no treatment in
the intermittent case (p < 0.001) and oral AH in the
persistent case (p < 0.001), where a greater use of com-
bination of 3 drugs was also seen.

While the majority of the GPs treat the moderate-
severe cases of rhinitis with two or more drugs, the
choices are more dissimilar. Accordingly, in the persis-
tent moderate-severe rhinitis case with seasonal symp-
toms (case 2) there was a significantly greater preferen-
ce of oral AH and topical NS than in case 3 (p < 0.001),
with a clear predominance of oral AH associated with
NS as the choice of 38.3% of the GPs.This number is
very similar to that of the mild cases treated only with
non-sedating oral AH (44% and 32% in cases | and 4,
respectively). In case 2, the second most frequently cho-
sen treatment option is oral AH in monotherapy (1 1.8%)
and the third, the triple combination of oral AH, NS and
LA (11.1%). In case 3, which also had complaints sug-
gestive of asthma, the first option is NS in monothera-
py (19%), followed by the combination of oral AH and
topical NS (14%), then the combinations with systemic
corticosteroids or vasoconstrictors. In relation to case
2, a significantly greater use of oral corticosteroids, LA
and nasal vasoconstrictors (p < 0.001) was seen. The
triple association of oral AH, topical NS and LA was
chosen by 7.1% of GPs, a slightly higher number than

that seen in the mild cases (Figure I).
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-histaminicos orais e corticosteroides nasais em segundo lugar
(14%) e aparecendo depois as associagdes com corticosteroi-
des sistémicos ou vasoconstritores. Neste caso, relativamente
ao caso 2, verifica-se uma utilizagao significativamente superior
da corticoterapia oral, dos antagonistas dos receptores dos
cisteinil-leucotrienos e dos vasoconstritores topicos nasais
(p<0,001). A associagao tripla de anti-histaminicos orais, cor-
ticosterdides topicos nasais e antagonistas dos receptores dos
leucotrienos, é seleccionada por 7,1% dos clinicos, valor ligei-
ramente superior ao utilizado nos casos ligeiros (Figura I).
Quando se comparam as opgoes de prescrigao entre

os dois casos ligeiros e os dois casos moderados-graves,

When comparing the prescription options between
the two mild and the two moderate-severe cases as a
whole, we found significant differences in practically all
the drug groups, with a greater use of double doses of
oral AH, topical NS —particularly in high doses— syste-
mic steroids, nasal vasoconstrictors and LA (p < 0.001
for all) (Figure I).

Figure 2 and Table 3 show the distribution of mono-
therapy and combination therapy in the different cases,
with the use of two or more drugs predominating overall
in the four cases (59.9%). There are only significant diffe-
rences in the number of drugs used (p < 0.001) when the

Numero de farmacos utilizado por prescricio / Number of drugs used per perscription

90%

80%

70% —

60%

50% —

40% —

30% —

20%

10%

0%

N 0,3% 1,3% 1,0% 0,3% 03% 1,1%
100% 7 =gy 1,8% 2,1%
8.1% 6,0% 4,8% 7,1%

9,6%

Figura 2. NUmero de farmacos utilizado por prescrigao
Figure 2. Number of drugs used per prescription
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Caso | Caso 2 Caso 3 Caso 4 Casos ligeiros Casos moderados-graves
Case | Case 2 Case 3 Case 4 Mild cases Moderate-severe cases
H| H2 3 4 W5
Casol | Caso4 | Caso2 | Caso3
Case | Case 4 Case 2 Case 3
N.° (%) de médicos que nao usaram qualquer farmaco ou apenas usaram solutos salinos 2 23 0 12
No. (%) of GPs who do not prescribe any drugs or only saline solutions (0.5%) (8.3%) (0%) (3.0%)
Rinite ligeira Rinite mod-grave
Mild rhinitis Mod-severe rhinitis
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Quadro 3. Farmacos utilizados em monoterapia e em associagido

Table 3. Drugs used in monotherapy and combination

Monoterapia /| Monothera Caso 4/ Case 4|Caso | / Case ||Caso 2 / Case 2|Caso 3 / Case 3
P 24 (IL) (PL) (PMG) (PMG)
% a usar apenas AH orais nio sedantes
% using only non-sedating oral AH 327 4.3 s L
% a usar apenas AH orais sedantes
% using only sedating oral AH 3 0.5 e 0
% a usar apenas AH tépicos nasais
% using only topical nasal AH 5 5 s 0
% a usar apenas CTN
% using only topical NS 5:5 7 >3 19.2
% a usar apenas corticosteroides sistémicos 0 0 0.5 1.3
% using only systemic corticosteroids ) )
% a usar apenas AL
% using only LA 7.8 33 3.0 7.1
% a usar apenasVC
% using only VC 0 0 0 L
% a usar apenas solutos salinos 7.8 0.5 0 2.7
% using only saline solution ) ) )
% que nao usam qualquer medicagao 0.5 0 0 0.3
% not using any medication : :
Soma / Sum 56.6 57.2 22.2 41.4
Associacoes mais frequentes Caso 4/ Case 4|Caso | / Case I|Caso 2/ Case 2|Caso 3 / Case 3
More frequent combinations (IL) (PL) (PMG) (PMG)
% a usar apenas AH orais + CTN
% using only oral AH + topical NS L e 383 4.1
% a usar apenas AH orais + AL
% using only oral AH + AL SOk (2 ko G
% a usar apenas CTN + AL
% using only NS + AL 0.5 1.5 0.8 4.0
% a usar apenas AH orais + CTN + AL 2.8 5.8 R 71
% using only oral AH + topical NS+ AL . : ) )
% a usar corticosterodides sistémicos em associa¢ao 1.0 0 4.8 1.8
% using systemic corticosteroids in combination : . .
% a usar VC em associacdes sem CTN
% using VC in combinations without topical NS 2= 35 73 ot
Outras associagdes com =3 farmacos
Other associations with = 3 drugs 2 Ee 7 Lk
Soma / Sum 43.4 42.8 77.8 58.6
% de subtratamento
% of undertreatment = e s e
:/o de sobretratamento 48.9 39.3 17.3 17.0
% of overtreatment
% de tratamentos de acordo com os critérios ARIA
% of treatment in accordance with ARIA criteria = 2 8.9 G

Legenda: IL — Rinite intermitente ligeira; PL — Rinite persistente ligeira; PMG — Rinite persistente moderada-grave; AH —Anti-histaminicos;
CTN - Corticosteroides topicos nasais; AL — Antagonistas dos receptores dos leucotrienos; VC — vasoconstritores

Legend: IL — Intermittent mild rhinitis; PL — Persistent mild rhinitis; PMG — Persistent moderate-severe rhinitis; AH — Antihistamines;
NS — nasal corticosteroids; AL — Leukotriene receptor antagonists; VC — vasoconstrictors
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considerados globalmente, verificam-se diferencas signifi-
cativas em praticamente todos os grupos farmacoldgicos,
com maior utilizagao de doses duplas de anti-histaminicos
orais, de corticoterapia tépica nasal, em particular de do-
ses elevadas, de corticoterapia sistémica, de vasoconstri-
tores topicos nasais e de antagonistas dos receptores dos
leucotrienos (p<0,001 para todos) (Figura I).

Na Figura 2 e Quadro 3 pode ver-se a distribuigao da
utilizagao de monoterapia ou de associagoes de farmacos
nos diferentes casos, predominando no global dos quatro
casos a utilizagao de dois ou mais farmacos (59,9%). Rela-
tivamente ao numero de farmacos utilizado,apenas existem
diferengas significativas (p<0,001) quando se comparam
os casos ligeiros com os moderados-graves, nao existindo
diferencgas significativas quando se comparam os casos li-
geiros entre si ou os casos moderados-graves entre si.

E ainda de salientar que, quanto as escolhas de regimes
posoldgicos, nos trés casos persistentes predominam as esco-
Ihas de administragao diaria (uma ou duas vezes por dia), en-
quanto no caso intermitente (caso 4) predominou a escolha
das posologias intermitentes ou SOS (p<0,001). Relativamen-
te a distribuicdo das posologias segundo o diferente tipo de
farmacos utilizados, verifica-se que nos anti-histaminicos orais
a preferéncia recai em esquemas de administragio uma vez
por dia, o mesmo se aplicando aos corticosteroides topicos
nasais, embora quando se utilizem doses elevadas haja uma
preferéncia pela aplicagao duas vezes por dia.No entanto, mes-
mo nos corticosterdides topicos, ha cerca de 35-45% dos mé-
dicos que os recomendam em posologias intermitentes ou nao
continuadas,mesmo nos casos moderados-graves. A utilizagao
de antagonistas dos receptores dos leucotrienos é recomen-

dada diariamente |x/dia pela maioria dos clinicos (>80%).

DISCUSSAO

Para a maioria dos doentes com rinite alérgica, o clinico
geral é o primeiro ponto de contacto e a rinite alérgica esta

identificada como um dos dez motivos mais frequentes para

mild cases are compared to the moderate-severe. There
are no significant differences when the two mild cases and
the two moderate-severe cases are compared between
themselves.

It is further highlighted that in terms of dosage re-
gimens, the choice of daily administration (once or twi-
ce a day) predominated in the three persistent cases,
whereas in the intermittent case (case 4) the choice
of intermittent or prn administration was preferred
(p <0.001).Analysing dosage schedules, with respect to
the different type of drug used, once daily administration
of oral AH and topical NS was preferred, although a
twice daily administration was favoured for high doses.
However, even for topical corticosteroids, 35-45% of
the GPs recommended intermittent or non-continuous
dosage, even in the moderate-severe cases. As for LA,
the majority of the GPs (80%) recommended a once
daily administration.

DISCUSSION

The health centre is the first location the majority
of allergic rhinitis patients resort to and this condition
has been listed as one of the |10 most frequent reasons
for general practice appointments'%®!'. However, seve-
ral studies have shown that GPs do not always follow
international guidelines in daily clinical practice'®. Our
study, albeit a questionnaire on rhinitis, shows that the-
re is also a significant number of treatment options,
that represent under (0.5-38%) or overtreatment (I7-
48%) of the different allergic rhinitis cases in Portugal.
The predominant drug choices are non-sedating oral
AH and NS.

Questionnaire and limitations
In presenting this questionnaire, we chose to descri-
be three cases of persistent rhinitis, since house dust

mites are the main allergens responsible for sensitisation
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consultas em clinica geral'®!". No entanto, vérios estudos tém
demonstrado que os guidelines internacionais nem sempre sao
completamente seguidos na pratica clinica didria de médicos
generalistas'?. Este estudo,embora num contexto de um ques-
tionario sobre rinite, mostra-nos que em Portugal também
existe uma significativa percentagem de escolha de opgdes
terapéuticas que representam sub (0,5 a 38%) ou sobretrata-
mentos (17 a 48%) dos diferentes casos de rinite alérgica,
sendo as opgoes farmacoldgicas predominantes os anti-histami-

nicos orais ndo sedantes e os corticosteroides topicos nasais.

Questionario e limitacoes

Na apresentacao deste questionario optamos por co-
locar trés casos de rinite persistente, ja que em Portugal,
onde a sensibilizagao alergénica dominante é aos acaros
do p6 doméstico,a maior parte dos quadros de rinite que
vemos na clinica didria é persistente e frequentemente

classificivel como moderado-grave*

,uma vez que quando
a intensidade das queixas € menor muitas vezes os proé-
prios doentes automedicam-se e nao procuram conselho
médico'2. No questionario utilizado,em metade dos casos
de rinite existiam queixas bronquicas: um doente com
queixas sugestivas de asma e outro com queixas bronqui-
cas mais inespecificas,novamente tentando apresentar um
panorama préoximo da efectiva realidade portuguesa.
Apesar do anteriormente referido, uma das limitages
do trabalho é exactamente tratar-se de um questionario
ficcionado e nao da realidade da prescricao face a doentes
reais; no entanto, permite também avaliar melhor a res-
posta de diferentes médicos face a um mesmo caso, o que
de outra forma seria impossivel. Outro dos aspectos, even-
tualmente relacionados com a artificialidade de um ques-
tionario sobre rinite, € nao levar em linha de conta a pos-
sibilidade de subdiagnostico, sendo a partida reconhecido
por todos os inquiridos que os quatro casos se tratavam
de doentes com rinite. No entanto, este questionario nao
pretendia avaliar o subdiagnéstico mas as opgoes terapéu-
ticas e eventualmente o sub ou sobretratamento dos va-

rios casos de rinite.

in Portugal and the majority of rhinitis cases seen in
daily practice are persistent and usually classified as
moderate-severe?. This is probably due to patients’ ten-
dency to self-medicate and not seeking medical advice
when they only have mild complaints'2 Half of the rhi-
nitis cases in our questionnaire also had bronchial symp-
toms: one patient had complaints suggesting asthma and
another had less specific bronchial complaints. This was
a further attempt to present a realistic picture of the
situation found in Portugal.

Despite this, one limitation of our study is that a
questionnaire deals with fictitious cases and not the
real life conditions of treating real patients. However,
it allows a better assessment of different GPs’ respon-
se to the same clinical picture, which would not be
possible any other way. Another aspect, possibly rela-
ted to the artificial nature of the rhinitis questionnai-
re, is that it was unable to take possible underdiagno-
sis into account, because all the responders were
aware from the beginning that the four cases were
patients with rhinitis.The questionnaire did not set out
to evaluate underdiagnosis, but rather treatment op-
tions and any possible under- or overtreatment of the

four rhinitis cases.

Conformity with ARIA guidelines

To achieve this aim, it must be recognised that current
ARIA treatment recommendations acknowledge that,
while there are many equally valid treatment options,
there are three very clear situations regarding corticos-

teroid usage:

i) there is no indication for the use of NS in intermit-
tent mild rhinitis; this error was the cause of appro-
ximately 25% of the overtreatment seen in case 4.

if) NS must always be prescribed in persistent mode-
rate-severe rhinitis treatment; this error was the
cause of most of the undertreatment of moderate-

-Severe cases.
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Conformidade com guidelines ARIA

Para este objectivo, ha que reconhecer em primeiro
lugar que, segundo as actuais recomendacoes do ARIA,
embora haja varias hipoteses terapéuticas igualmente va-
lidas, existem trés situagoes bastante claras relativamente

a utilizagdo de corticosterdides:

i) Na rinite intermitente ligeira ndo ha indicagao para
a utilizagao de corticosteroides topicos nasais, erro
que é responsavel por cerca de 25% de sobretrata-
mento no caso 4;

if) Na rinite persistente moderada-grave os corticoste-
roides topicos nasais devem sempre fazer parte do seu
tratamento, erro que € responsavel por grande parte
do subtratamento nos casos moderados-graves;

iif) A utilizagdo de corticosteroides sistémicos ndao deve
ser recomendada como primeira abordagem (e todos
os doentes deste questiondrio estariam a ser vistos pela
primeira vez pelo médico inquirido), erro que também

consideramos representar um sobretratamento.

Com estas analises, e considerando também como sobre-
tratamento a utilizagao de associagoes terapéuticas nos casos
ligeiros, os valores de conformidade terapéutica com os gui-
delines ARIA sao os apresentados no Quadro 3, variando
entre 43 e 60%. Num estudo que focou também a concor-
dancia com os guidelines ARIA, registaram-se valores seme-
lhantes, variando entre 45 e 65%'%, mostrando claramente
que, tanto do ponto de vista da aplicagao tedrica dos conhe-
cimentos (num questionario como o OPERA) como do pon-
to de vista de prescrigoes realmente efectuadas na pratica
clinica, na area da terapéutica da rinite ha ainda necessidade
de uma formagao médica mais adequada e generalizada.

Tal como nesse trabalho da Bélgica'®, também no pre-
sente estudo OPERA se verifica que nos casos ligeiros o erro
predominante é o sobretratamento, variando entre 39 e 49%,
enquanto nos casos moderados-graves o erro mais frequen-
te é o subtratamento, que varia entre 27 e 39%, fundamen-

talmente causado pela auséncia da inclusao de corticoterapia

iii) systemic corticosteroids are not recommended as
a first step (and all patients in the questionnaire
were being evaluated by the responder GP for the
first time); we considered that this error also repre-

sents overtreatment.

Using our analyses and also considering the use of
treatment combinations in mild cases as overtreat-
ment, the degree of conformity with the ARIA guide-
lines is shown in Table 3. It ranges from 43-60%. Ano-
ther study of conformity with ARIA guidelines found
similar numbers, ranging from 45-65%'%. This clearly
shows that from both the point of view of theoretical
application of knowledge (in a questionnaire such as
the OPERA) and that of the prescriptions written up
in clinical practice, rhinitis treatment is an area in need
of more adequate and broad-based medical education
initiatives.

Both the Belgian study'® and this OPERA study
showed that in mild rhinitis, the main error is over-
treatment, ranging from 39-49%, while in moderate-
-severe cases the most common error is undertreat-
ment, ranging from 27-39%. This is essentially caused
by failure to include topical NS among the treatment
options and, in some cases, by not prescribing any
treatment, although this error is more frequent in the
intermittent mild forms. These aspects are of greater
importance, since underdiagnosis and undertreatment
have been repeatedly identified as significant problems
in allergic rhinitis, both in Portugal and in Europe?®
with impact on morbidity and reduced work or scho-
ol productivity which could be avoided. Although we
found undertreatment to be the greatest inadequacy
in moderate-severe cases, we also found | 7% overtre-
atment, basically caused by an initial prescription of
systemic corticosteroids or by the use of 3 or more
drugs (Table 3).This should be avoided not only in view
of the costs involved but also the potential unneces-

sary adverse effects.
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topica nasal entre as opgoes terapéuticas e, nalguns casos,
pela auséncia de qualquer terapéutica, embora este erro seja
mais frequente nas formas intermitentes ligeiras. Estes sao
aspectos da maior relevancia, ja que o subdiagnostico e o
subtratamento tém sido recorrentemente apontados como
problemas significativos na rinite alérgica, tanto em Portugal
como na EuropaZ®, condicionando morbilidade e perdas de
produtividade laboral ou escolar que poderiam ser evitadas.
Apesar de nos casos moderados-graves o subtratamento ser
a principal desadequagdo, ha também 17% de sobretratamen-
to, fundamentalmente causado pela utilizagao inicial de cor-
ticoterapia sistémica ou de 3 ou mais farmacos (Quadro 3),
que sera de evitar,nao so6 atendendo aos custos mas também

aos eventuais efeitos adversos desnecessarios.

Monoterapia versus politerapia

Um outro aspecto a considerar prende-se com a utilizagao
de associagoes de diferentes farmacos. Embora ndo o seja
expressamente afirmado nos guidelines ARIA, a utilizagao de
associagoes nos casos intermitentes ligeiros nao parece neces-
saria ou adequada. Contudo, ja é mais discutivel a correcgao
ou incorrecgao da utilizagao de associagdes de farmacos nos
casos de rinites persistentes ou moderadas-graves. No presen-
te estudo, nos casos moderados-graves, mais de 60% dos clini-
cos utilizam dois ou mais farmacos; varios outros estudos tém
reconhecido ser a polimedicagdo uma pratica corrente no

6,10,13,14

tratamento da rinite ,embora nao exista uma demons-

tragao inequivoca de eficacia superior das varias associagoes
relativamente a monoterapia com corticosteroides nasais®'>'®,
Mesmo nas formas ligeiras, mais de 30% dos inquiridos escolhe
utilizar associagoes de anti-histaminicos orais e/ou corticoste-
réides nasais e/ou antagonistas dos receptores dos cisteinil-
-leucotrienos, o que, na nossa opiniao, constitui sobretrata-
mento desnecessario. Em dois recentes estudos europeus,
registou-se a utilizagao de dois ou mais farmacos em 51 e 43%
dos doentes, englobando as varias formas de gravidade de ri-
nite'*!7.Neste estudo encontramos cerca de 60% de utilizacio
de dois ou mais farmacos, quando se analisa a totalidade das

respostas aos quatro casos clinicos, o que, apesar de nao ser

Single versus combination therapy

Another aspect to consider is the use of combina-
tions of different drugs. While not expressly stated in
the ARIA guidelines, using combinations in intermittent
mild cases of rhinitis does not seem necessary or ade-
quate. More debatable, however, is whether it is cor-
rect or not to prescribe combinations of drugs in
cases of persistent or moderate-severe rhinitis. In our
study, we found that over 60% of the GPs prescribe
two or more drugs in moderate-severe cases. Several
other studies have recognised polymedication to be a
current practice in rhinitis treatment®'%!3.14 although
there is no unequivocal evidence of the superior effi-
cacy of various combinations over monotherapy with
topical NS%'>!6, Over 30% of responders prescribe
combinations of oral AH and/or topical NS and/or LA,
even in mild cases of rhinitis, and we believe this is
unnecessary overtreatment.Two recent European stu-
dies have shown the use of two or more drugs in 51
and 43% of patients spanning the spectrum of rhinitis
severity!*!7.In our study, when we analysed all of the
questionnaire responses regarding the four clinical
cases, we found around 60% use of two or more dru-
gs, which, although not much different from that seen
in other countries, could also represent a slight ten-
dency towards polymedication. The large amount of
options, in case 2, choosing the combination of topical
NS and AH (38.3%), contribute to this deviation. Ho-
wever, the combination of two drugs in moderate-
-severe cases can be justified in the sense of obtaining
an earlier and fully efficacious treatment, including in
associated co-morbidities, as was the case of the ocu-
lar symptoms suggesting conjunctivitis in case 2 and
the complaints suggesting asthma in case 3.These com-
plaints might not have been sufficiently managed with
the sole use of topical NS. Other studies have shown
some comparative advantages, however slight, in using
combinations of drugs instead of NS alone'8!'?. While

some earlier studies argue in favour of NS over AH%20,
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muito diferente do registado em outros paises, pode repre-
sentar também uma ligeira tendéncia para polimedicagao. Para
este desvio contribui o grande nimero de opgoes, no caso 2,
pela associacio de corticosteroides topicos nasais e anti-hista-
minicos (38,3%). No entanto, a utilizagdo de associagoes de
dois farmacos nos casos moderados-graves pode até ser jus-
tificada, no sentido de se obter eficacia terapéutica mais pre-
coce e mais completa,incluindo em comorbilidades associadas,
como era o caso das queixas oculares sugestivas de conjunti-
vite no caso 2 e das queixas sugestivas de asma no caso 3,
queixas essas que podem nao ser suficientemente tratadas
com a utilizagao isolada de corticosterdide topico nasal. Alias,
outros estudos tém demonstrado algumas vantagens compa-
rativas, embora ligeiras, da utilizagao de associagoes terapéuti-
cas em vez de corticosteroides nasais isoladamente'8'%. E
apesar de alguns trabalhos mais antigos terem sugerido supe-
rioridade dos corticosteroides topicos nasais sobre os anti-

920 estudos mais recentes até demonstraram

-histaminicos
superioridade de doses mais elevadas de anti-histaminicos orais
nao sedantes relativamente as associagdes terapéuticas de
corticosteroides topicos nasais e anti-histaminicos orais em
doses normais, provavelmente por uma melhor compliance
terap@utica na monoterapia?'. Perante estes resultados algo
dispares, é de salientar que os guidelines ARIA?2 apenas indicam
os corticosterdides topicos como primeira linha preferencial
nos casos de rinite persistente moderada-grave. Nas formas
intermitentes moderadas-graves ou nas formas persistentes
ligeiras, os guidelines ARIA nao apontam qualquer escolha pre-
ferencial, excepto quanto aos antagonistas dos receptores dos
cisteinil-leucotrienos,que estao particularmente indicados nos
doentes com rinite e asma. De acordo com este principio,
também se verificou, no presente estudo, uma significativa
maior prescricao de antagonistas dos receptores dos cisteinil-
-leucotrienos (p<0,001) no caso que sugeria presenca de asma
concomitante (caso 3), no qual cerca de 40% dos clinicos op-
taram por esta terapéutica. Numeros semelhantes de utilizagdo
de antagonistas dos receptores dos cisteinil-leucotrienos para
o tratamento da rinite (46%) foram encontrados num recente

estudo suico, que avaliou as opgoes terapéuticas em doentes

more recent ones show the advantage of higher doses
of non-sedating oral AH over treatment combinations
of topical NS and oral AH in normal doses, probably
due to better compliance with monotherapy?'. In the
face of these somewhat dissimilar results, it should be
stressed that the ARIA guidelines?? only advocate NS
as preferred first-line treatment in cases of persistent
moderate-severe rhinitis.They do not recommend any
particular choice in intermittent moderate-severe or
in persistent mild forms, except for LA in patients with
rhinitis and asthma. In line with this, we also found a
significantly greater prescription of LA (p < 0.001) in
the case with suggestive concomitant asthma (case 3),
where approximately 40% of the GPs chose this tre-
atment. Similar numbers were seen for prescribing LA
in rhinitis treatment (46%) in a recent Swiss study
regarding treatment options for asthma patients with
and without rhinitis?3. It is interesting to note that in
case 4, which describes episodes of cough that only
occur when nasal symptoms worsen and gives no
other data supporting a diagnosis of asthma, the pres-
cription of LA was not significantly different (p = 0.1)
from the other cases of rhinitis without any bronchial

complaints.

Pharmacologic options

In our study, we found AH to be the most prescri-
bed drug (throughout the 4 cases by 71% of GPs, in
both mono- and polytherapy), followed by topical NS
(50%).These data are relatively similar to those found
in several pharmaco-epidemiological studies in France
(75% versus 48%)%4, Belgium (82% versus 58%)'° and
Italy (71% versus 53%)'4, showing that, despite that
stated above about the comparative efficacy, AH are
by far the most frequently prescribed drugs for aller-
gic rhinitis in Europe. Despite the limitations of the
OPERA questionnaire, it is evident that the treatment
choices do not deviate too far from the prescription

choices made and recorded in other European studies
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Table 4. Comparison of different pharmaco-epidemiological studies in rhinitis

Classification of types of rhinitis Al Al All Al Peren Intermit
% intermit/persistent 25175 64 /36 25175 ND 0/100 100/0
% mildimod-severe 501750 11789 19781 ND 9191 9191
No. and type of physician 397 GP 95 GP 154A 525 GP 689 GP 1321 GP
No. of patients 1588 804 1321 >/00 000 3507 3026
Method Quest Enquiry Enquiry Database Enquiry Enquiry
% of oral antihistamines (AH) 71.3 82.2 71.1 ND 75.3 92.4
% of topical nasal corticosteroids (NS) 49.7 58.2 53.3 ND 48.5 45.2
AHINS ratio 1.43 1.41 1.34 1.50 1.55 2.04
% of decongestants 8.4 18.6 10.6 ND ND 8.7
% of systemic corticosteroids 53 53 4.1 ND 5.6 1.7
Use of >2 drugs 56% 67% 51% ND ND 75%
Use of only | drug 44% 30% 49% ND ND 24%

Legend: Intermit — intermittent; Mod — moderate; Peren — perennial; ND — no data available; GP — general practice; A — allergologists;
Quest — questionnaire on hypothetical cases; Enquiry — pharmaco-epidemiological enquiry into prescriptions; Database — Evaluation of

prescriptions using the QRESEARCH database.

Quadro 4. Comparagao entre diferentes estudos farmacoepidemiologicos na rinite

Estudos/Pais OPERA | Bélgica'® | Italia'* [Inglaterra?®| Fran¢a?* | Franga®
Classificacao tipos de rinite Todos Todos Todos Todos Perene Intermit
% intermit/persistente 25/75 64 /36 25/75 ND 0/100 100/0
% ligeira/mod-grave 50/50 I1/89 19 /8l ND 91791 91/9l
N.° e tipo de clinicos 397 CG 95 CG 154 A 525 CG 689 CG 1321 CG
N.° de doentes 1588 804 1321 >100 000 3507 3026
Método Quest Inquérit Inquérit | Base dados | Inquérit Inquérit
% de anti-histaminicos orais (AH) 71,3 82,2 71,1 ND 75,3 92,4
% de corticosteroides topicos nasais (CTN) 49,7 58,2 53,3 ND 48,5 45,2
Ratio AH/CTN 1,43 1,41 1,34 1,50 1,55 2,04
% de vasoconstritores 84 18,6 10,6 ND ND 8,7
% de corticosteroides sistémicos 53 53 4,1 ND 56 1,7
Uso de >2 farmacos 56% 67% 51% ND ND 75%
Uso de apenas um farmaco 44% 30% 49% ND ND 24%

Legenda: Intermit — intermitente; Mod — moderada; ND — dados nao disponiveis; CG — clinicos gerais; A — alergologistas; Quest
— questionario sobre casos hipotéticos; Inquérit — inquérito farmacoepidemioldgico sobre prescrigoes efectuadas; Base dados —

Avaliacdo de prescrigoes a partir de base de dados QRESEARCH.

REVISTA PORTUGUESA DE

IMUNOALERGOLOGIA

277



Manuel Branco Ferreira

278

asmaticos com e sem rinite?3, E interessante referir que, no
caso 4, em que se referia apenas a presenca de episodios de
tosse em fases de agravamento de sintomas nasais, sem outros
dados que apoiassem um diagnostico de asma, a frequéncia de
prescricao de antagonistas dos receptores dos cisteinil-
-leucotrienos nao foi significativamente diferente (p=0,1) dos

outros casos de rinite sem quaisquer queixas bronquicas.

Opcoes farmacologicas

Neste estudo, os anti-histaminicos foram os farmacos mais
recomendados (no total dos 4 casos por 71% dos clinicos,
considerando a mono e a politerapia), sendo os corticosteroi-
des topicos nasais os segundos mais frequentes (50%). Estes
dados sao relativamente semelhantes aos encontrados em
varios estudos farmacoepidemiologicos em Franga (75 versus
48%)*, na Bélgica (82 versus 58%)'® ou em ltalia (71 versus
53%)'4,demonstrando que,apesar do discutido sobre a efici-
cia comparativa, os anti-histaminicos sao de longe os farmacos
mais prescritos na rinite alérgica na Europa. Apesar das limi-
tagoes referidas deste questiondario OPERA, verificar que as
op¢oes terapéuticas nao se afastam muito das prescrigoes
efectuadas e registadas em outros estudos europeus que ava-
liaram nimeros elevados de doentes (Quadro 4),é um aspec-
to que NOS permite pensar que as respostas aos casos propos-
tos corresponderao razoavelmente as opgoes que os clinicos
efectivamente tomam na sua pritica didria. Nomeadamente, o
quociente entre a utilizagao de anti-histaminicos e corticoste-
réides topicos nasais € muito consistente em todos os estudos
apresentados,variando entre 1,35 e 1,55 (1,43 no questionario
OPERA). Estes dados, incluindo o de uma grande base de
dados inglesa de prescrigoes originarias da clinica geral com
mais de 100 000 doentes com rinite sob tratamento?®, mos-
tram que, de uma forma geral, os anti-histaminicos sao pres-
critos 1,5 vezes mais frequentemente do que os corticoste-
roides topicos nasais para o tratamento da rinite alérgica,
considerando globalmente as diferentes formas que ocorrem
numa populagao de doentes do ambulatério. O Unico valor
que se afasta deste estreito intervalo é o do estudo francés,

que envolveu apenas casos de rinite intermitente®, no qual se

with large patient cohorts (Table 4).This allows us to
think that the answers to the cases proposed in the
questionnaire have a reasonable correspondence with
the choices the GPs make in their daily clinical prac-
tice. In particular, the ratio between AH and topical NS
use is very consistent in all the studies presented, ran-
ging from 1.35-1.55 (1.43 in the OPERA questionnaire).
These data include those from a large English databa-
se of GP prescriptions of over 100 000 rhinitis patients
under treatment?® and show that, in general, AH are
prescribed |.5 times more often than topical NS in the
treatment of allergic rhinitis, considering the different
forms occurring in an outpatient population.The only
value deviating from this tight margin is found in a
French study that investigated cases of intermittent
rhinitis only®, and showed a much greater use of oral
AH than topical NS (ratio of 2.04). This is in agree-
ment with treatment recommendations and is also
seen in other studies that only involved intermittent
cases.

Similarly, if we analyse the four clinical cases as a
whole, the five most frequently chosen prescriptions
are non-sedating oral AH in monotherapy, the most
popular (22%), followed by the combination of oral AH
and topical NS (18%), topical NS in monotherapy (8%),
the combination of oral AH and LA (6%) and LA in
monotherapy (4.6%).This order is roughly similar if we
analyse the two mild rhinitis cases. However, the above
mentioned studies and our results (Table Ill) show a
very significant increase in recommending topical cor-
ticosteroids in moderate-severe cases. In case 2, the
combination of oral AH and topical NS was the most
frequently chosen option (38.3%) and, in case 3, topical
NS in monotherapy was the most frequent choice
(19.2%). This confirmation of the use of topical NS in
persistent moderate-severe cases is perfectly in line
with international recommendations and deserves prai-
se. It only sins by default, in that it is not being recom-
mended by all GPs in these situations.
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verificou uma muito maior preponderancia do uso de anti-
-histaminicos orais versus corticosterdides topicos nasais (quo-
ciente de 2,04), o que esta em perfeita consonancia com as
recomendagdes terapéuticas e que também se verifica em
outros estudos que avaliaram apenas casos intermitentes.

De forma analoga, se analisarmos, na totalidade dos quatro
casos clinicos, as cinco prescrigoes mais frequentemente es-
colhidas, constata-se que a mais frequente é a de anti-hista-
minicos orais nao sedantes em monoterapia (22%), seguida
da associagao de anti-histaminico oral e corticosteroide topico
nasal (18%),corticosterdide topico nasal em monoterapia (8%),
associacdo de anti-histaminico oral e antagonista dos leu-
cotrienos (6%) e antagonistas dos receptores dos leucotrienos
em monoterapia (4,6%). Esta ordem é aproximadamente se-
melhante quando se avaliam os dois casos de rinite ligeira.No
entanto, nos estudos citados e também nos presentes resul-
tados (Quadro 3),nos casos moderados-graves aumenta mui-
to significativamente a recomendagao de utilizagao de corti-
costeroides topicos: no caso 2,aassociagao de anti-histaminicos
orais e corticosteroides topicos nasais foi a opgao mais selec-
cionada (38,3%), e, no caso 3,a monoterapia com corticoste-
réides topicos nasais foi a mais escolhida (19,2%). Este refor-
¢o da utilizagdo de corticosterodides topicos nasais nos casos
persistentes moderados-graves esta perfeitamente conforme
com as recomendagoes internacionais e € de louvar, apenas
pecando por defeito, ou seja, por nao ter sido recomendado
por todos os clinicos para estas situagoes.

Relativamente ao uso de corticosterdides sistémicos,
estes foram escolhidos, na globalidade,apenas em 5,3% dos
casos, valor semelhante ao encontrado em estudos italia-
nos (4,1%)'4 belgas (5,3%)'? ou franceses (5,6%)%* Verifi-
camos uma utilizagdo predominante e significativamente
diferente nos casos moderados-graves (10,1% versus 0,5%
nos casos ligeiros), a semelhanga do estudo italiano (5% vs
1,2%)'4. A preferéncia pela corticoterapia sistémica é par-
ticularmente nitida no caso com asma associada, o que é
compreensivel e ja foi referenciado por outros autores. Ja
os descongestionantes nasais foram escolhidos apenas em

8,4% da globalidade dos casos (3,5-4% nos casos ligeiros

Systemic corticosteroids were globally chosen in
only 5.3% of cases, a number similar to that seen in
Italian (4.1%)'4, Belgian (5.3%)'? and French (5.6%) stu-
dies?*.We found a predominant and significantly diffe-
rent use in moderate-severe cases (10.1% versus 0.5%
in mild cases), similarly to the Italian study (5% vs.
1.2%)'*. The choice of systemic corticosteroids was
particularly clear in the case of associated asthma, whi-
ch is understandable and already mentioned by other
authors. Nasal vasoconstrictors were only chosen in
8.4% of the global cases (3.5-4% in mild and 8.5-17.6%
in moderate-severe cases).This is a lower number than
the approximate |1% seen in Italy'* and the 20% in
Belgium'?. In these studies there were no significant
differences in the prescription of vasoconstrictors,
according to symptom severity or duration, suggesting
this treatment often stems more from the GPs’ pres-
cription habits than from a scientific, rational use of
this group of drugs.

While it is agreed that allergic rhinitis is a very com-
mon but not trivial disease, our results underline yet
again the need for specific continuing educational mea-
sures in allergic rhinitis diagnosis and treatment for pri-
mary health care GPs.This would reinforce the know-
ledge of the most suitable treatment options for the

different types of allergic rhinitis.

CONCLUSIONS

The OPERA questionnaire shows that AH and to-
pical NS are the most frequently chosen options in
mono- or combination therapy. The choice of LA and
isotonic solutions in the treatment of allergic rhinitis
is also highlighted.

A more superficial analysis might seem to show a rea-
sonable conformity of GPs prescriptions to the ARIA
criteria, with a relatively low overall choice of systemic

corticosteroids and vasoconstrictors that is praiseworthy.
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e 8,5-17,6% nos moderados-graves), o que representa um
numero inferior e,quanto a nés, mais correcto,em relagao
aos cerca de | 1% em Itdlia'* e aos 20% na Bélgica'?; inclu-
sivamente, nesses estudos nio se verificaram diferengas
significativas na prescricao de vasoconstritores segundo o
grau de gravidade ou a duragao dos sintomas, o que suge-
re que esta terapéutica muitas vezes radica em habitos/
Ivicios de prescri¢do e nao propriamente numa utilizagao
cientifica e racional deste grupo de farmacos.

Dado ser consensual que a rinite alérgica, apesar de
ser muito frequente,nao é uma doenca banal, os resultados
do presente trabalho vém sublinhar, uma vez mais, a ne-
cessidade e a utilidade de serem implementadas, junto dos
médicos de cuidados de salide primarios, acgoes de for-
macao especificamente dirigidas ao diagnéstico e trata-
mento da rinite alérgica, visando reforgar o conhecimento
sobre as opgoes terapéuticas mais adequadas aos diferen-

tes tipos de classificagao da rinite alérgica.

CONCLUSOES

No questionario OPERA, verifica-se que anti-histaminicos
e corticosteroides topicos nasais sao as opgoes mais assina-
ladas, quer em terapéutica isolada quer em terapéutica asso-
ciada,sendo igualmente de realgar a opgao frequente quer por
antagonistas dos receptores dos cisteinil-leucotrienos quer
por solutos isotonicos para o tratamento da rinite alérgica.

Numa analise mais superficial, até poderia parecer exis-
tir uma razoavel adequagao das prescrigoes aos critérios
do programa ARIA, sendo de louvar uma relativamente
baixa opgao global pela corticoterapia sistémica ou pelos
vasoconstritores. No entanto, numa andlise mais detalhada,
verifica-se a existéncia frequente de desadequagdes da pres-
cricao em relagao aos critérios ARIA, variando entre 39 e
57% dos clinicos,consoante os casos:nas formas moderadas-
-graves, 27 a 39% dos clinicos efectuam tratamento sub-
optimo, enquanto nas formas ligeiras existe sobretratamen-

to por parte de 39 a 49% dos clinicos. Na nossa opiniao,

A closer scrutiny, however, shows frequent mismatches
between the prescriptions and ARIA criteria, which range
from 39-57% of GPs depending on the case in question. In
the moderate-severe forms of allergic rhinitis, 27-39% of
the GPs chose sub-optimal treatment, while 39-49% of the
GPs overtreated the mild forms. In our opinion, these data
reflect the fact that for a significant number of doctors,
the severity of symptoms does not always equal correct
treatment prescriptions. This aspect highlights the impor-
tance of and need for continuing education in allergic rhi-

nitis treatment.
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estes dados reflectem o facto de, num nimero significativo
de médicos, a gravidade dos quadros nem sempre se tra-
duzir numa correcta adaptagao terapéutica, sendo este um
aspecto que sublinha a importancia e a necessidade de

acgoes de formagao terapéutica em rinite alérgica.
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