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Druha ¢ast publikace je zaméFena na vzacnéjsi formy akné, které svym priibéhem a klinickym obrazem patfi také mezi tézkeé typy tohoto
onemocnéni. Tyka se to pfedevSim acne tropicalis, body-building acne, androgenizujiciho syndromu, SAHA syndromu, SAPHO syndromu
a XYY syndromu. Soucasné je vénovana pozornost adekvatni 1é¢bé, ktera nejenze musi spliiovat podminky kombinované terapie systé-
mové a topické, ale v nékterych pfipadech si vyzaduje i chirurgickeé feseni.
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SEVERE FORMS OF ACNE AND THEIR TREATMENT (PART Il)

Part Il is focused on rarer forms of ache which are also included in severe forms of the disease due to their course and clinical picture.
These include, in particular, tropical acne, body-building acne, androgenizing syndrome, SAHA syndrome, SAPHO syndrome, and XYY
syndrome. Attention is also paid to adequate treatment which not only has to comply with combined systemic and topical therapy, but in
some cases also requires surgical treatment.

The paper includes an overview of the most important systemic drugs used for the treatment of both moderate and severe acne.
Key words: severe forms of acne, clinical features, treatment.
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Uvod

V praxi se setkdvame (kromé jiz v pfedeslém
Clanku jmenovanych tézkych forem akné) jesté
s mnoha dalSimi, vesmés také tézkymi formami
akné, za jejichz specifickym pribéhem stoji nékte-
ry z pficinnych faktori o vétsi intenzité. Proto také
diagnéza vyjadfuje pozadi této pfiCiny. | kdyz tato
skupina aknézniho onemocnéni neni tak ¢astd, je
klinicky obraz a pribéh zavazny. Proto i Ié¢ba klade
ddraz na systémové Iéky doplnéné topickymi anti-
aknotiky, ale v nékterych pfipadech je zésadnim
feSenim chirurgicka intervence. U téchto forem akné
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Acne tropicalis predstavuje tézkou formu ak-
né. Klinicky obraz je obdobny acne conglobata, ale
kromé papulopustul, nodulli a drenéznich sinust je
stav komplikovan velkym sklonem k rozsahlym pu-
rulentnim projeviim. Mechanické faktory, nadmémé
poceni s hyperhydrataci kize sehravaji v podmin-
kach tropického podnebi podstatnou roli na vzniku
této akné, nebo zhorSuji doposud lehéi formu akné.
Vzhledem k postizeni nejen obliCeje, ale celych zad,
trupu, ramen, hornich koncetin se také toto onemoc-
néni nazyva acne generalisata (3, 5, 12).

Body-building acne - Doping acne je dlisled-
kem uzivani androgenné plsobicich steroidl (tes-
tosteronpropionat), na vystavbu svaloviny a k dosa-
Zeni vétsiho fyzického vykonu. Anabolika jiz béhem
nékolika tydnd uzivani byvaji pfiCinou vzniku tézké
akné, ¢i zhordujiciho se klinického obrazu. Vyso-
ké davky testosteronu zvysuji sekreci mazu, takze
zvy$end mastnota kiZe je patrnd jak v obliceji a ve
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kstici, tak na zadech a hrudniku. V kréatké dobé vzni-
k& obraz zanétlivé akné s rozvojem do obrazu acne
conglobata az acne fulminans. Stav mdze byt zhor-
$en jesté podavanim vysokych davek vitamind, které
jsou akneiformni (B,, B,, B,,). Navic u muz{ anaboli-
ka mohou byt pfi¢inou atrofie testes, gynekomastie,
hypertrofie prostaty, infertility, které nemusi byt vzdy
plné reverzibilni. U Zen vedou k nepravidelnému
menstruacnimu cyklu, amenorrhoe a maskulinizaci
(napf. hirsutizmus, androgenni alopecie, zhrubé-
ni hlasu). Vedlej$imi U¢inky postihuji i jaterni tkan
a mohou zplsobit vznik maligniho nadoru jaterniho
parenchymu (3).

Androgenizujici syndrom se objevuje u Zen
se zvySenou koncentraci androgennich hormont
v séru zplsobenou jejich nadmérnou produkci napf.
u syndromu polycystickych ovarii, ¢i pfimo tumorem
(napf. ovarif, kiry nadledvinek, jaterniho parenchy-
mu, androluteom syndromu v gravidité). V klinickém
obraze kromé acne conglobata jsou dal3i projevy
androgenizace (seborea, hirsutizmus, androgenni
alopecie — maskulinizace, virilizace) (3, 12).

SAHA syndrom (seborea, akné, hirsutizmus,
alopecie) je projevem hyperandrogenizmu.

SAPHO syndrom (synovitis, akné, pustulosis,
hyperostosis, osteomyelitis) mlze postihnout je-
dince jak mladsiho, tak stfedniho véku. Spole¢nym
projevem u téchto nemocnych je asepticka nekréza
sternoklavikularniho kloubu. Etiopatogeneze tohoto
syndromu neni znama, pfedpoklada se geneticka
predispozice. Ve srovnani s normalni populaci se
u pacienti se SAPHO syndromem nachazi vysoké
hodnoty HLA B27. Anaerobni mikrob Propionibacte-
rium acnes byl nalezen v osteoartikularnich Iézich.
Pfitomnost protilatek proti chlamydiim u chronické
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palmoplantarni pustuldzy mize hrat roli kofaktoru
pfi vzniku SAPHO syndromu (12).
Terapie je symptomatickd, podavaji se nestero-

Antibiotika nepfinaseji efekt.

XYY acne conglobata je kombinaci konglobo-
vané akné s vysoce mastnou pokozkou u jedincl
s XYY genotypem. Jednd se o psychopatické je-
dince se sklonem k agresivité a kriminalité. U téchto
pacienttl v8ak neni zvySena produkce testosteronu
¢i hladina cirkulujicich androgenli a projevy acne
conglobata jsou v ndvaznosti na XYY genotyp (12).

Terapie

Tézké formy onemocnéni Casto pfetrvavaji
dlouho do dospélosti s nasledky perzistujicich atro-
fickych, hypertrofickych a keloidnich jizev, jejichz
feSeni je vzdy problematické. S uvedenymi fakty dz-
ce souvisi spravna a véasna volba terapie. Pozitivni
pusobeni 1éEby vede nejen ke zlepSeni az vyhojeni
akné se zabranénim opakovanych exacerbaci, ale
optimalné plsobi na dalsi psychicky a fyzicky vyvoj
pacientdl.
né efektivné na lokalni IéCbu a je nutno u nich zvazit
1é¢bu celkovou (9, 11). | v nékterych pfipadech stfed-
né tézké akné neni dosazeno ocekévaného efektu
lokalni 1éCby a neobejdeme se proto bez celkové
medikace. Pro celkovou lécbu jsou v popfedi pre-
devsim tfi skupiny 1éka, a to antibiotika, izotretinoin
a kombinovana oraini kontraceptiva (10). Dal$i sku-
pinou jsou vakciny, avsak jejich lé¢ebnych moznosti
se vyuziva méné.

Terapie acne papulopustulosalll. alV. stupné
vyzaduije jiz vétSinou systémovou Ié¢bu (antibiotika,
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izotretinoin, u zen kombinovana oralni kontracepce),
ktera se s vyhodou doplfiuje dle klinického obrazu
onemocnéni topickymi Iéky (tretinoin, benzoylpero-
xid, azelaova kyselina, dermokosmetické pfipravky)
(2, 6,16, 19).

U acne conglobata je nutna terapie celkova,
pfedevsim isotretinoinem (pokud tomu nebrani
kontraindikace), Sirokospektra antibiotika a u zen
i hormonalni Iécba. Kombinuje se také s lokalnimi
pfipravky (antibiotika, benzoylperoxid, retinoidy,
azelaova kyselina, dermokosmetika), dle klinického
obrazu a individudiné se vyskytujicich vedlejsich
ucinka pfislusnych Iék (6, 17).

PFehled systémovych Iéka
a mechanizmus Géinki

Antibiotika jsou zastoupena zejména tetracyk-
linovou fadou (napf. minocyclin, doxycyclin), erytro-
mycinem, azithromycinem a clindamycinem. Nej-
béznéji jsou podavany tetracyklinové derivaty (15).

Mechanizmus U¢inkd antibiotik je hlavné antimi-
krobidlni, 1é¢ba vede k redukci po€tu Propionibac-
terium acnes. PUsobi i protizanétlivé diky snizovani
chemotaxe polymorfonukledrd a popsan je i mirny
sebostaticky ucinek. Jejich hlavni efekt spodiva tedy
v redukci zanétlivych 1ézi, nemaji ale U¢inky komedo-
lytické. Prostupuji do folikularniho kanalu komedon(
Ci papulopustul sebacedznimi zlazami a epitelem in-
findibula. Tetracyklinovd antibiotika U¢inkuji bakterio-
staticky ovliviiovanim syntézy proteinti v bakteridlni
bunééné sténé prostfednictvim utlumu acylace ami-
nokyselin v oblasti ribozom0 pfi tvorbé peptidovych
fetézcl (12, 15, 17). Jsou prospésna imunomodulag-
nim U¢inkem. Nevyhodou tetracyklinovych antibiotik
je fototoxicita, coz omezuje jejich podavani ve slun-
né letni mésice. Efekt IéCby se dostavuje vétsinou od
se dostavuje kolem 6.-8. tydne medikace. Délka ku-
ry byva dle vysledk Ié¢by v rozmezi 3—6 mésicd, ve
vyjimeénych pfipadech v sestupném davkovani az
po dobu 12 mésicU.

U azithromycinu se preferuje U¢inek na zanét-
livé morfy akné v nezatézujicim pulznim podavani,
které je umoznéno na zéklade jeho protrahovaného
ucinku. Terapeutické koncentrace azithromycinu se
ve tkanich udrzuji sedm dnl po absorpci posledni
podané davky. Je uvadéno nékolik nejvhodnéjsich
moznosti davkovani dle zavaznosti akné (7). Far-
makokinetické studie ukazuji, ze v akndznich Iézich
dochézi ke kumulaci Iéku po osmi dnech Iécby.
Azithromycin dosahuje vysoké hladiny v kizi a ma
vysoky imunomodulaéni vliv, coZ je velmi podstat-
né vlastnost u 1é&by akné. Uginkuje na Propioni-
bacterium acnes i na sekundarni patogeny. Neni
fototoxicky, takze jeho podavani je mozné i pfes
letni mésice.
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Clindamycin je synteticky derivat linkomycinu.
Je U¢inny jak na Propionibacterium acnes, tak na
gramnegativni mikroby.

Izotretinoin (kyselina 13-cis retinovd) patfi do
prvni nearomatické generace retinoidd jako jediny
retinoid s mohutné vyjadfenym sebosupresivnim
ucinkem. Absorpce po peroralnim podani s jid-
lem je rychla a dosahuje vrcholu po jedné hodiné.
V mechanizmu G¢ink( dominuje pfimy inhibiéni viiv
na mazovou Zldzu a dozrdvani sebocytl se spe-
cifickym pusobenim na proliferujici sebaceézni
epitel. Tim dochdzi k potlaceni sekrece mazu az
0 70-93%. Uvoliuje bunécnou adhezi, ¢imz vede
k vyprazdiovani komedond a jejich tvofeni, mé
také Ucinky imunomodulaéni. Potlacuje rast Pro-
pionibacterium acnes a omezuje chemotaxi neu-
trofild a monocytl. Izotretinoin ma tedy komplexni
plsobeni na etiopatogenické faktory akné (3, 5,
17). Denni davka se pohybuje od 0,2 mg/kg/den do
1,0mg/kg/den, pfitemz maximalni dévka je urce-
na na 100-120mg/kg, nékteré studie pfipoustéji
150mg/kg. Optimalni trvani kury je 12-20 tydnd.
Pfi nutnosti opakované terapie se voli druhd event.
treti kira mezi nimiz musi byt dodrzena minimalni
pauza 4—6 mésicu.

Izotretinon je doposud nejvyznamnéjsim a neju-
¢innéjsim lékem v terapii akné. Je véak nutné disled-
né respektovat kontraindikace 1é¢by a Celit uritym
vedlej§im pfechodnym dcinkim Iéku (10). Nevyho-
dou je teratogenita, proto pfi indikaci zenam ve fer-
tilnim véku je nutno vyloucit graviditu a zajistit anti-
koncepci (nejlépe kombinovana oralni kontracepce
a mechanicka ochrana) mésic pred zahajenim kary
izotretinoinem, v prabéhu kury a cely mésic po ukon-
¢eni éCby izotretinoinem. Navic je zapotfebi mésic
pred lécbou, v priibéhu podavani izotretinoinu a mé-
sic po jeho ukonCeni provadét téhotenske testy.

Izotretinoin je predevsim urcen pro tézké formy
akné, dale akné s rozsahlym postizenim, akné nere-
agujici na celkovou lé¢bu antibiotiky, akné s psychic-
kou alteraci a akné s tendenci k hojeni hypertroficky-
mi a keloidnimi jizvami (10, 12).

Vedlejsi ucinky izotretinoinu jsou jednak lokal-
ni, jednak systémové. Kozni zmény jsou pfedevsim
patrné na mukokutannich pfechodech (cheilitida, su-
chost nosni sliznice, rohovky a spojivek — tzv. suchy
ocni syndrom — blepharoconjunctivitis, suchost kize,
sklon k tvorbé ekzémovych projevll aj.). ZvySena
vnimavost ke slune¢nimu zéfeni je dana ztenCenim
stratum corneum a ztratou melaninové ochrany. Tyto
projevy nezplsobuije senzitivita na UV zafeni (12).

Ze systémovych vedlejSich a¢ink( se setkdva-
me u nékterych pacientli s bolestmi kloubd, sval(,
bederni patefe a pobolivanim hlavy (14). Pokud je
vSak intenzivni bolest hlavy spojena s poruchou
koncentrace, emocionalni labilitou, Unavnosti az
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ospalosti, paresteziemi a se zastfenym, neostrym
vidénim, mize znamenat rozvijejici se benigni intra-
kranialni hypertenzi jako projev pseudotumoru moz-
ku. Tento stav m0Ze byt v souvislosti se sou¢asnou
medikaci tetracyklinovymi antibiotiky, proto jsou pfi
IéCbé izotretinoinem kontraindikovana. | tato kompli-
kace, stejné jako ostatni vedlejsi Ucinky odezni do
péti dndl po vysazeni. Lék je mozné po Upravé stavu
nasadit znovu, ale v nizSich davkach.

Teratogenita, embryotoxicita je shodnd u vech
retinoid( véetné izotretinoinu. Retinoidy jsou fazeny
mezi silné teratogenni Iéky (12).

Kancerogenita nebyla u retinoidd zaznamené-
na, naopak jsou U¢inné proti ristu tumord, a proto
se uzivaji jako chemoprevence u riznych malignich
néadord.

Mutagenni U¢inek na tvorbu spermii nebyl pro-
kazan. |zotretinoin v terapeutickych davkach neinhi-
buje spermatogenezi a nevede k poSkozeni motility
spermii a jejich morfologie. Teratogenita se na zeny
nepienasi ejakulatem nebo spermiemi.

Antiandrogeny a kombinovana oralni kont-
raceptiva maji UCinek na plet zen s problematikou
acne vulgaris, seboroe, hirsutizmu, androgenni alo-
pecie a u hyperandrogennich stavl. Déle je vhodné
hormonalni lécbu doporudit u projevl perzistujicich
zénétlivych morf pfedevsim v dolni poloviné oblice-
je anebo v ndvaznosti na menstruaéni cyklus u zen
s normalnimi hladinami sérovych androgend. Jednim
z neklamnych dikazli o podstatné roli androgen(
v etiopatogenezi akndzniho onemocnéni jsou pozi-
tivni vysledky dosahované antiandrogenni medikaci
(9, 13, 19). Dle chemické struktury existuji steroidni
(cyproteronacetat, spironolacton, chlormadinon)
a nesteroidni (flutamid) slouceniny. Antiandrogenni
UCinek kombinovanych ordlnich kontraceptiv za-
visi na antiandrogenné plisobicim progestinu. Je
dan schopnosti kompetitivni vazby s androgennimi
receptory, vysokou vazebnou selektivitou k recep-
tordm pro androgeny a progesteron. ZvySovanim
koncentrace SHBG (sex hormone binding globulin)
v plazmé dochazi ke zvySeni podilu vazaného, bio-
logicky net¢inného testosteronu. Antiandrogeny blo-
kuji metabolizmus testosteronu na dihydrotestoste-
ron inhibici enzymu 5-alfa-reduktazy a kompetitivni
inhibici na trovni receptor(i v cilovych burkéch (13,
17). Klinicky vyznamné jsou i dal$i aspekty farmako-
logického pusobenti, jako je hypotalamohypofyzami
suprese antigonadotropnim a antikortikotropnim
cyproteronacetatu v kombinaci s ethinylestradiolem.
Jednim z dal$ich antiandrogen( je chlormadinona-
cetat v kombinaci s ethinylestradiolem. Slabéji an-
tiandrogenné pisobici gestageny, jako je dienogest
a drospirenon jsou v kombinaci s ethinylestradiolem
soucasti novéjSich kombinovanych preparatd (13).
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Pokud volime 1é¢bu kombinovanym oralnim
kontraceptivem je dlezité si uvédomit, ze starsi
kontraceptiva vzhledem k charakteru gestagenni
komponenty s uritym androgennim pisobenim mo-
hou akné zhorSovat.

Vakciny predstavuji raciondlni terapii stfedné
tézkych forem akné. Peroralni vakciny ve formé tab-

let nebo kapsli (obsahem jsou kmeny Propionibacte-
rium acnes a stafylokoku), se uzivaji dle schématu
a umoznuji i nékolikaletou aplikaci (18).

K dal$im terapeutickym moznostem, které bud
doplfuji Iécbu akné, nebo se vyuzivaji k 16¢bé vy-
slednych stavd, patfi napf. chirurgické metody, tera-
pie pomoci laserd, kryoterapie, fototerapie (biolam-
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py, modré svétlo), lékarska kosmetika, zivotosprava,
psychoterapie (1, 4, 8).
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