Prvi korak
u lecenju
pharyngitisa.

Klinika za ORL i MFH, KCS
Medicinski fakultet u Beogradu
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» Zapaljene zdrela podrazumeva zapaljenje sluznice farinksa koje nastaje
kao posledica dejstva infektivnih, alergijskih ili hiperreaktivnih
agenasa

' Prema klinickom toku : AKUTNI i HRONICNI
' Prema etiologiji: virusni , bakterijski, gljivicni i
» Neinfektivni

' Najéesce je to bolest benignog toka sa tendencijom samoizlecenja



v Virusi - Rhinovirus, Adenovirus
Parainfluenza virus, Coxsacki virus,
Coronavirus, Echovirus, Herpes simplex
virus , Epstein-Barrvirus (EBV)

v Bakterije - hemoliticki strepkok grupe Virusi 40-60%
A, Neisseria gonorrhoeae,

Haemophilus inlluenzae , Moraxella .
catarrhalis Bakterije 5-30%

v Neinfektivna inflamacija- zloupotreba
o
glasa, pusenje, gazirana pi¢a, alkohol, Nepoznat Do 30%
klima uredjaji, alergeni, GE refluks



v Reakcija tela na infekciju grla uzrokuje:
Bol

Crvenilo
Otok

Osecajtoplote

v Ovi simptomi prisutni istovremeno ¢ine inflamatorni proces

v U zavisnosti od pogodeneregije, upala moze biti laringitis, tonzilitis, faringitis



vInflamacija se javlja kada se osteti

mukusni sloj
v Nos je primarni put ulaska

vVirusi se multiplikuju u nosu




v Najcesce se javlja krajem jeseni i u ranu zimu

v Podjednako pogadaobapolaisve starosne grupe

v Troskovipregleda lekara opste praksezbog bolova u grlu se procenjuju na 60,000,000
E godisSnje
v Prepisivanje antibiotika od strane lekara povecava brojjavljanja lekarima prisledeéim

epizodama bolesti zbog poveéanog poverenja uvaznost antibiotika od strane
pacijenata

v Pacijenti se retko javljaju lekaru zbog bolova u grlu (vecina kupuju suplemente sami ili
uz preporuku farmaceuta u apotekama jer nije potrebanrecept)



v Akutni kataralni faringitis —naj¢esci oblik praé¢en difuznom hiperemijom zdrela
sa pojacanom salivacijom

v Akutni gnojni faringitis- tamnocrvena sluznica prekrivena gnojem sa
cervikalnom limfadenopatijom

v Akutni ulceronekroti¢ni faringitis — retka forma izazvana fuziformnim bacilima
i spirohetama

v Herpes simplex faringitis
v Herpes zoster faringitis

v Pharyngitis mycotica
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Anamnesticki: bolovi u grlu,osecaj stranog tela,
otezanog gutanja, opsti simpomi u vidu
temperature, glavobolja , malaksalost...

Kliniéckim pregledom: difuzna hiperemija zdrela, otok
, gnojne naslage, cervikalna limfadenopatija

Lab analize: KKS, CRP, bris nosa i zdrela, testovi za
brzo dokazivanje antigena B hemolitickog strepkoka




DA LI JE UVEK JASNA RAZLIKA?

Viral

Treat at home.
Gargle with salt water.

Bacterial
Visit FastMed Urgent
Care immediately.

SWOLLEN UVULA
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» U 25-50% sluéajeva B hemoliticki strepkok grupe A ostaje neprepoznat
kao izaziva¢ oboljenja

U 20-40% nije postojao B hemoliticki strepkok grupe A kao izaziva¢é
oboljenja uprkos klini¢koj dijagnozi

» Kako odabrati pravu terapiju?

» Centor criteria



v Simptomatska terapija-usmerena na ublazavanje bola (aspirin, paracetamol,NSAIDs)

v Antibiotska - empirijska ili ,,delayed prescription*

v Empirijski - penicilin , cefalosporini

 ,Delayed prescription“ - pocetak terapije nakon 48h ukoliko ne dodje do poboljsanja na
primenu simptomatske terapije



v Da bi se zadovoljila oéekivanja i potrebe pacijenta,
idealan proizvod treba da:
Obezbedi brzo olaksanje bola
Ima direktnu akciju na mestu bola
Ima dugo dejstvo
Ima dobru toleranciju

Bude komforan za primenu



v Demulcenti

v Antiseptici

v Lokalni anestetici

2 NSAIL

v Sistemski analgetici

v Antibiotici



v Postoji vise sistema za direktan prenos aktivnih
supstanci:
Teénostiza grlo
Sprejevi
Komprimovane tablete za zvakanje i otapanje u ustima

Lozenge



v»Mnogo ljudi ih koristi

S obzirom na to da se vecéina tecnosti ispljune, malo

aktivne supstance ostane da smiri upaljenu regiju



vVVeoma popularan metod primene posto cilja na mesto

bola

v Medutim, reakcija tela na sprej je da ga proguta

vVelika koli¢ina spreja moze da ode u zeludac



v Suve i praskaste

v Imaju limitiranu kolicinu demulcenta

v Malo je verovatno da na mestu primene ostaju duze

vreme
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Imaju visok procenat demulcenata i naglasen lubrikantni

i umirujudéi efakat

Otapanje lozenge u ustima brzo povecava produkciju
salive

Aktivni sastojci ostaju duze vremena u kontaktu sa
upaljenom regijom

Format je pogodan i prenosiv

Strepsils ’

(|

Lozen ga
) A.A }
<.4-dihlorbenzil

amilmet

16

alkohol 1

)
_ 2 mg
akrezol 0,6 mg <

Strvraepsils
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» StimuliSe proizvodnju pljuvacke
Da ovlazi i podmaze grlo

Oblaze regiju da smanji neprijatnost

» Pomazeda

mogucénost dalje

» Donosi

ipomazedase



v Brzo i efikasno reéenje bola v Najbolja opcija za ranu fazu upale grla

Demulcentne karakteristike

v Sastav Antiseptiéno dejstvo

AMC i DCBA pokazuju sinergisti¢cko dejstvo
Amylmetacresol (AMC) 0,6mg

Pospesuje salivaciju
Dichlorbenzyl alcohol (DCBA) Smanjuje mogucénost dalje infekcije

1,2mg

iR
, Olaksava bolove u griu a
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v Dokazano moguda

v Moguda pomognuu

S ,zajedno sa
pljuvackom pomazuu
otklanjanju patogena

% change in harmful

micro-organisms
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@ Strepsils...
1 Placebo

+81%

-31%



v StimuliSu proizvodnju pljuvacke

4 -
v Otapanje ovih lozengi u ustima,
e
E
2.5 puta posle 1 minuta c 9
e
>
=1
v Pljuvaéka podmazujegrloi 3
smanjuje neprijatnost 0
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Time (mins)



S se brzo oslobadjaju
u pljuvacéku

v Pik nivoi su dotignutiposle

\§) da
bi pomogliu smanjenju broja
mikroorganizama

Concentrationin saliva (ug/ml)
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v Smanjuju upalu za 15

minuta

S od simptoma

upale grla trajei do 2 sata

Reduction in severity
0 —
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Time (mins)

® Strepsils Core Placebo
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— za jake bolove u grlu pra¢ene upalom <

- efikasno i umirujuce

olakSanje za upaljeno grlo

griu

Strepsils

— olaksanje za bolove u

—umirujuce

dejstvo
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za bolove u grlu

- olaksanje

- brzo, moéno olaksanje sa

anestetickim efektom

- NSAIL u lozengi, optimalno

resenje za akutnu upalu

- kod zapusenog nosa

Olak3ava bolove
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Upala grla je ¢esto prvi simptom prehlade ili
gripa
Prehladaiili grip mogu da prouzrokuju mnoge

druge simptome, ukljucujuéi nazalnu
kongestiju

Mentol ima mocan efekat koji moze brzo da
se oseti

Interaguje sa receptorima za hladnou nosuii
grlu, dajuéi osecaj hladjenja

Ova interakcija daje osecaj kao daje nos cCist

Mentol ne menja koli¢inu vazduha koji
prolazi kroz nos, ali daje subjektivni oseéaj
olaksanog disanja

Doziranje:

Pocetnadoza 1 lozenge
Dalji tretman 1 lozenge
Frekvencija 2-3 sata

Maximalna doza

8 lozengi/dnevno

Pogodno za

Odraslii decapreko 6 godina

Danitretmana

5dana




v Brzo i efektivno olakSanje od upale grlai zapusenog
nosa

v Sadrzi 3 sastojka:
amylmetacresol (AMC) 0.6 mg
dichlorobenzyl alcohol (DCBA) 1.2 mg

mentol 8 mg

v Pored svih benefita Strepsils Mentol i Eukaliptus
pokazujei dodatni osecaj nazalne dekongestije

mentol |
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v Brzo i efektivno olaksanje od upale grla

v Strepsils Jagoda je preporucena za
pacijente koji boluju od dijabetesa ili
pacijente koji vise vole lozenge bez secdera

v Strepsils Jagoda pomaze u olaksanju
neprijatnosti upaljenog grla



§)

§)

Brzo i efektivno olaksanje od upale grla

Sadrzi 2 antisepticka sastojka:
amylmetacresol (AMC) 0.6 mg
dichlorobenzyl alcohol (DCBA) 1.2 mg
natrijum-askorbat

askorbinskakiselina100mg

Pored svih benefita Strepsils Pomorandza i vitamin C ima i dodatni benefit

vitamina C, koji je prisutan u dozi dnevne potrebe

Svaka lozenga sadrzi 100 mg vitamina C koji pomaze u nadoknadi

vitamina C koji se gubi tokom prehlade

Olaksava bolove u grlu

Strepsils

—

N
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Jedinstvena kombinacija za brzo olakSanje
upaljenog grla
Brza anesteticka akcija

Lidokain postize maksimalni efekat za 5
minuta

Dokazana efikasnost

Anesteticki efekat traje 45 minutai olaksSanje

bolaido 2 sata Doziranje:
Odliéan sigurnosni profil Pocetnadoza 1 lozenga
. . —— - Dalji tretman 1 lozenga
Sa svim antiseptickim i demulcentnim
Frekvencija 2-3 sata

benefitima Strepsils lozengi
Maximalna doza

8 lozengi/dnevno

Pogodno za

Odraslii decapreko 12 godina

Danitretmana

3 dana
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Brzo, moéno olaksanje upale grla sa anesteziraju¢im efektom

Pored antiseptika AMC 0.6 mgi DCBA 1.2 mg u lozengi, koji ve¢
dokazano pomazu,sadrzilokalni anestetik:

Idealan nacin da se resi
Dokazana antiseptic¢ka aktivhost AMCi DCBA
Moc¢ni efekat lokalnog anestetika lidokaina

Brzo anestezira upaljeno grlo

2,4 - Dihlorbenzil alkohol:
et S

l Amilmetakrezol: o
‘ Lidokain-hidrohlorid: 1 mg i
lozenge

<

Stryeaepsils
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Optimalno resenje za akutni bol u grlu

NSAIL u lozengi:
Flurbiprofen 8.75 mg

Brz i dugotrajantretman upalegrila

Olaksanje bola u roku od 30 minuta koje
trajeido 4 casa

Brzo i ciljano oslobadanje aktivne
supstance

Flurbiprofen cilja na inflamatorni proces
i stize do izvorabola

Doziranje:

Pocetnadoza 1 lozenga
Dalji tretman 1 lozenga
Frekvencija 4-5 sati

Maximalna doza

5 lozengi/dan

Pogodno za

Odraslii decastraijaod 12 godina

Danitretmana

3 dana




Strepsils Intensive je jedinstveni patentiran proizvod koji deluje ciljano na
bol i inflamatorni proces, bez obzira na uzrok bola u grlu

Strepsils Intensive - brzo-delujuéi, dugo-delujuéi preparat koji ima
lokalizovano oslobadanje aktivne supstance

Flurbiprofen je potentniji NSAIL od ibuprufena pajesamimtim potrebnaniza
terapijskakoncentracija

Zbogtogaflurbiprofen mozebitiuspesnoinkorporiran u formulozenge,kojainace
imaogranic¢enje po pitanju kolic¢ine aktivhe supstance

Flurbiprofen,kaoiostali NSAIL,imaneprijatanukus s toga predstavljaizazov
stavitigauformulozenge,gdegajejako teskozamaskirati

Medutim, Strepsils Intensivelozenge sadrze nove supstancekoje prikrivaju Stre Si IS
neprijatan ukus flurbiprufena, koji se polako oslobadai smanjujeboliupalugrila

INntensive

flurbiprofen 8,75 mg




NSAIL - FLURBIPROFEN H

Ostecenje tkiva

Ll

X

X

NSAIL Oslobadanje prostaglandina
l | ¢
Influks ¢elija i Lokalni nadrazaj Bradikinin
Infla macija teCnosti receptora za bol
Crvenilo
Otok

Osecajtoplote @




S - Boots - dokazana antisepticka i dezinfekciona svojstva
amilmetakrezola (AMC)

S -Boots - lansiranje antiseptickog rastvora za ispiranje usne duplje,
kasnije dolazi do otkri¢a antibakterijskih efekata dihlorbenzil
alkohola(ADCB) i razvija se antisepti¢ka pilula sa kombinacijom AMC i ADCB

S - Lansiran Strepsils
1972 Strepsils medilimun
1984 Strepsils naranza i vitamin C
1989 Strepsils mentol i eukaliptus
1994 Strepsils Plus (anesteticke lozenge sa lidokainom)

1996 Strepsils bez Secera, sa ukusom limuna

S - Strepsils Intensive - prve lozenge sa flurbiprofenom

Streps:ls

with honey & le mon




v Prednosti za farmaceute i lekare:

Lozenge = idealan farmaceutski oblik za lokalnu

bukofaringealnu terapiju
v Ciljana primena aktivnih supstanci u oblasti zdrela

v Duzi kontakt aktivnih supstanci sa pogodenim delovima

zdrela, znacajnije duze u odnosu na sprej ili rastvor 12

1. Limb M, Connor A, Pickford M, et al. Scintigraphy can be used to compare efficacy of sore throat formulations. Int J Clin Pract 2009;63:606-12
2. THO611 Reckitt Benckiser, 2008



STREPSILS VS DRUGI LOKALNI
BUKOFARINGEALNI PREPARATI

v Lozenge = idealna
formulacija za lokalnu
primenu na
bukofaringealnu

sluzokozu

Limb M, Connor A, Pickford M, et al. Scintigraphy can be used
to compare efficacy of sore throat formulations. Int J Clin
Pract 2009;63:606-12

u

Measure Strepsils® | Tantum Verde® Hexoral® Dequadin®
Mouth + Throat Lozenge Throat Spray Throat Gargle Tablet
Geometric Mean AUC | 185 12.7** 58" 155
(%.h)
Mean + SD % 999+02 543+219 S8+15 999+03
metered dose
deposited
Mean + SD % 00+00 456+219 45+41 00+00
metered dose
swallowed
Mean + SD % - - 869+40 -
metered dose
expelled
Geometric Mean clearance (% metered dose remaining)
Time 0 100.0 50.3 55 100.0
2 mins post dose 926 371 52 98.1
5 mins post dose 58 4 19.3 4.1 579
10 mins post dose 133 10.2 28 6.3
20 mins post dose 6.2 6.2 29 2.3

**p=0.0021
"'p<ovm1




v Prednostiza farmaceute i lekare:
Dodatni Lokalni analgetski efekat

v AMCi ADCBreverzibilno blokiraju Na voltazne kanale, sli¢cno

kao lokalni anestetici!

v Pacijenti osecaju znacajno smanjenje bolovau griuu
trajanjudo 2h nakon primene?:3:4

1. Buchholz V et al. Topical antiseptics for the treatment of sore throat block voltage-gated neuronal sodium channels in a local anaesthetic-like
manner. Naunyn Schmiedebergs Arch Pharmacol.2009 Aug;380(2):161-8. doi:10.1007/s00210-009-0416-x. Epub 2009 Apr 15.

2. Reckitt Benckiser data on file, THO705, 2008.

Wade AG et al Bioavailability and efficacy of active lazenges in the relief of sore throat pain 2007.

4. McNally D et al. Rapid relief of acute sore throat with AMC/DCBA throat lozenges: randomised controlled trial. Int J lin Pract. 2010 Jan;64(2):194-
207. doi: 10.1111/j.1742-1241.2009.02230.x. Epub 2009 Oct 22.

)



[}
S
o
[&]
w
Y
2
=
=
=
=
-—
e
[=]
w
=
[2~]
D
=

—— AMC/DCBA Warm lozenge (n=77)
—&— AMC/DCBA Cool lozenge (n=73-74)

—O— Unflavoured, non-medicated lozenge (n=74)

**p<0.01,"*p<0.001 vs unflavoured, non-medicated lozenge

20 40 60 80 100 120

Time (mins) post dose

Sore throat relief measured on a 7-point scale where 0 = No relief, 1 = Slight relief, 2 = Mild relief,
3 = Moderate relief, 4 = Considerable relief, 5 = Almost complete relief, 6 = Complete relief



STREPSILS =KLASICNI
AMC 0,6 mG, ADCB 1,2 MG

vDoziranje: 1 lozenge maksimalno 8 x dan interval 2-3h

v Populacija: odrasli i deca >6 GODINA

1. Limb M, Connor A, Pickford M, et al. Scintigraphy can be used to compare efficacy of sore throat formulations. Int J Clin Pract 2009;63:606-12
2. THO611 Reckitt Benckiser, 2008



g _ =—— Strepsils Intensive
= Placebo
v Znacajno smanjenje 7 |
bolova u grlu"2: E” =
v Brzo nastupanje dejstva = § 5
15 minuta £ :
7] 4
v Smanjuje bolove u grlu u _— @
trajanju od 4h == = 5 & 5 o

Time (minutes)

1. S.I. Benrimoj. Efficacy and Tolerability of the Anti-inflammatory Throat Lozenge Flurbiprofen 8.75mg in the Treatment of Sore Throat: A
Randomised, Double-Blind, Placebo-Controlled Study. Clin Drug Invest. 2001; 21(3).
2. Watson N et al. Int j Clin Pract 2000; 54:490-496



HVALA NA PAZNJI!
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