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Souhrn

Sledovani souboru pacienti s téZkymi formami acne vulgaris lécenych peroralnim
izotretinoinem

Cilem sledovani pacientii s téZkymi formami akné lé¢enych perorilnim izotretinoinem bylo predevsim
posouzeni bezpecnosti 1é¢by, moznosti 1é¢it i pacienty s jinymi pfidruzenymi chorobami a moznosti télesné
zatéze pri 1écbé u pacientii-sportovei. U nemocnych jsme sledovali tato data: pred lécbou pohlavi, vék,
lokalizaci a zdvaZnost akné, jiné choroby ¢i laboratorni abnormality, depresi a sportovni aktivity, béhem
1é¢by nezadouci Géinky vcetné laboratornich zmén, stabilizaci soubéznych chorob, znamky deprese
a moznosti sportovnich aktivit. Na zavér jsme vyhodnotili efekt 1é¢by. Celkové jsme 1écili a sledovali 100
pacientu. Jiné choroby a laboratorni abnormality pred zahajenim 1é¢by byly pfitomny u 51 % pacienti.
Intenzivni sportovni aktivitu pied zahajenim sledovéni uvedlo 51 % muzi a 10 % Zen. Béhem 1écby se obje-
vily jen nezavazné nezadouci G¢inky. Kromé jiz diive znamych jsme nové zaznamenali zacpu a kiece dol-
nich koncetin. Depresi zpusobenou izotretinoinem jsme nepozorovali. Vysledky terapie byly vynikajici
v 97 % pripadi. Sledovani ukizalo vysokou ucinnost a bezpecnost peroralniho izotretinoinu. Lécba byla
Gspésna i u pacientd s jinymi chorobami a laboratornimi abnormalitami. Pfiméfené sportovni aktivity
béhem terapie nemély vliv na bezpecnost a icinnost 1écby.

Kli¢ovd slova: akné — peroralni izotretinoin — nezadouci ucinky

Summary

The Follow-up of Patients with Severe Acne Vulgaris Treated with Systemic Isotretinoin

The aim of the follow-up was to evaluate safety of the treatment, the treatment possibilities in patients
with other concomitant diseases and possibility of physical load in treated sportsmen. Following parame-
ters were analyzed: sex and age, localization and type of acne, concomitant diseases, signs of depression and
sport activities before treatment; all side effects including laboratory abnormalities, control of concomitant
diseases, signs of depression and sport activities during the treatment. Finally, the therapeutic effect was
evaluated. The total number of treated and followed patients was 100. Concomitant diseases and laborato-
ry abnormalities before treament were present in 51 % of patients. Intensive sports activities were men-
tioned by 51 % of males and 10 % of females. Only mild side effects were observed during the treatment.
In addition to previously known adverse effects, constipation and lower extremities cramps were newly
recorded. No case of depression caused by isotretinoin was observed. Treatment results were excellent in
97 % of cases. The follow-up showed high efficacy and safety of isotretinoin. The treatment was successful
also in patients with concomitant internal diseases and laboratory abnormalities. Adequate sports activiti-
es during therapy did not influenced the treatment efficacy and safety.
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UvVOoD

Akné je chronickd choroba, jejiz t€zZké formy Casto
nereaguji na konvencni 1écbu.

Izotretinoin je jediny systémovy 1€k, ktery postihuje
vSechny hlavni etiologické faktory akné, a md proto pfizni-
vy vliv i nejtéZsi projevy této choroby. Dosud vSak existuji
obavy z nezZadoucich ucinkt tohoto Iéku a z 1éCeni pacien-
th, ktefi jsou zarovei postiZeni jinym onemocnénim ¢i paci-
entll vénujicim se sportovni ¢innosti. Cilem naSeho sledové-
ni bylo zaznamenat fadu diilezitych parametrti pied i béhem
1é¢by izotretinoinem, vyhodnotit je a srovnat s obdobnymi
sledovanimi ve svété. Pozornost jsme zaméfili zejména na
bezpecnost 1éCby a na mozZnost 1éCit perordlnim izotretino-
inem pacienty s jinymi pfidruZenymi chorobami
a laboratornimi odchylkami a pacienty-sportovce. Jednalo
se o prvni sledovani tohoto typu v Ceské republice.

METODY

Charakteristika izotretinoinu

Izotretinoin (chemicky 13-cis-retinova Kyselina) patfi
do prvni nearomatické generace retinoidil. Je nejucinngj-
§Sim lékem v 1é¢bé akné (42, 43). V mechanismu t¢inku
dominuje piimy inhibi¢ni vliv na mazovou Zlazu
a dozravani sebocytil se specifickym ptisobenim na proli-
ferujici sebacedzni epitel. Predpoklada se, Ze izotretinoin
zpusobuje sebostazu zastavou bunécného cyklu sebocytl
a jejich apoptdézou (41) a také interferenci se sebocytarnim
metabolismem androgent inhibici oxidace 3-o hydroxy-
steroidll (35). Ddle zptsobuje sniZeni keratinizace ve foli-
kulech (43). Diky ultrastrukturdlnim zméndm korneocy-
th ve vyvodech mazovych 71z a uvolnénim bunécné
adheze dochazi ke komedolytickému ucinku. Redukce
mikrobidlni flory je nepfimym disledkem pfi potlaceni
tvorby mazu a eliminaci rohového materidlu

lupracujici pacient. Pfed zahdjenim 1é¢by jsme provedli
podrobnou anamnézu (se zvaZenim eventudlnich kontra-
indikaci 1é¢by) a objektivni vySetfeni pacienta. VSichni
pacienti (u mladistvych i jejich rodice) byli podrobné pou-
Ceni o terapii a 0 moznych neZadoucich ucincich a byli
pozadani o nahlasSeni vSech zavaZnych nezadoucich efek-
th 1écby (vCetné depresivnich stavil) bez prodleni oSetiuji-
cimu lékatfi. VSichni podepsali informovany souhlas
s 1écbou. U Zen byla navic dodrZovédna vSechna predepsa-
nd opatfeni k prevenci gravidity. Sledovani bylo prospek-
tivni po dobu 1é¢by perordlnim izotretinoinem a nasledné
jeden rok po ukonceni terapie (ndsledné sledovéani neni
pfedmétem tohoto ¢lanku). VySetfovani probihalo v dobé
od kvétna 2006 do prosince 2009 v Akné poradné koZni-
ho oddéleni nemocnice v Jihlavé. VSichni pacienti sledo-
vani dokoncili.

Pacienti uzivali perordlni izotretinoin (originilni prepa-
rat Roaccutane® kapsle) v poc¢ate¢ni davee 0,5 mg/kg/den.
Denni ddvka byla vyjime¢né sniZena pii vétSich neza-
doucich tucincich nebo naopak zvySena az do davky
0,7 mg/kg/den podle tolerance a efektu. Terapie trvala do
dosaZzeni kumulativni davky 120 mg/kg u postiZeni obli-
Ceje a 150 mg/kg pti postiZzeni zad. Pacienti byli sledova-
ni v intervalu jednoho mésice po celou dobu 1€¢by. Sledo-
vali jsme tyto parametry: pied léCbou pohlavi, vek,
lokalizaci a zdvaznost akné, jiné choroby ¢i laboratorni
abnormality, depresi a sportovni aktivity, béhem lécby
vSechny nezadouci i¢inky vcetné laboratornich zmén (viz
dale), znamky deprese, stabilizaci ostatnich chorob
a moznost sportovnich aktivit. Na zavér jsme vyhodnoti-
li efekt 1écby.

Zavaznost akné jsme urcovali dle klasifikace Plewiga
a Kligmana (43).

Z laboratornich hodnot jsme vysetfovali sedimentaci
erytrocytll (FW), krevni obraz a diferencialni rozpocet leu-
kocyti (KO+diff), hladinu C-reaktivniho proteinu (CRP),
bilirubinu, alaninaminotransaminazy (ALT), glutamyl-
transferazy (GMT), cholesterolu a jeho lehké a tézké frak-

v sebacedznich vyvodech (34). Protizanétlivy 100%
ucinek je dan schopnosti inhibovat chemotaxi 90%-
neutrofilll a monocytl. Izotretinoin tak jako 80%-
jediny pisobi na vSechny Ctyfi hlavni etiopa- 70%
togenetické faktory akné (7, 43). 60%-
Charakteristika souboru 50%7
Do sledovani jsme zatadili 100 pacientil se 40%7
zdvaznymi formami akné. Vybér byl ndhodny 30%7 [
v poradi, v jakém se dostavili k vySetfeni. 20%1]
Podminkou k zafazeni do studie byla pfitom- 10%1] l:|
nf)st téﬂ.(.é fo,rmy avlkné nereagujici nav Pfedcho- 0% oblicej ' vystiih ' z4da ' ramena hlava
zi terapii, dale vék nad 12 let, nepfitomnost
obecné znamych kontraindikaci (alergie na B muzi
slozky pripravku, tézké jaterni choroby, y
dekompenzovana deprese, hypervitamindza o zeny
p prese, nyp
A, vyrazna hyperlipidémie, soucasnd 1écba
tetracykliny, t&hotenstvi a laktace) a spo- Obr 1. Lokalizace akné.
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ce, triglyceridd, glykémie, kyseliny mocové a kreatin-
fosfokinazy (CPK).

Eventudlni stupen deprese jsme zjiStovali vyplnénim
dotazniku BDI-IT (Beckova sebeposuzovaci $kala depre-
se, verze 2), pfipadné patologické nélezy jsme konzultova-
li s psychiatrem (problematika deprese bude podrobnéji
zminéna v jiném sdéleni).

Sportovni aktivity pfed 1é¢bou byly hodnoceny jako
pozitivni pouze pii zdvodni nebo jiné velmi intenzivni
a pravidelné sportovni ¢innosti (minimalné jedna hodina
tiikrat tydn€). Béhem 1écby byly povoleny télesné aktivi-
ty podle ndmi vypracovaného schématu: vyrazné zatizeni
jednoho nebo vice velkych kloubli bylo povoleno
v postupné nartistajicich Casovych intervalech vZzdy o Ctvrt
hodiny po 3 dnech (tj. prvni 3 dny bez zatiZeni, 4.-6. den
¢tvrt hodiny, 7.-9. den pul hodiny, 10.-12. den tii Ctvrté
hodiny, od 13. dne jedna hodina a dile stejnym zplisobem
do maxima dvou hodin, del$i intenzivni aktivity nebyly
povoleny). Schéma postupného zatéZovani kloubt vycha-
zi z pfedpokladu, Ze k bolestem a vyjimecné az k zanétim
kloubll dochézi z divoda predpokladané exsikace kloubil,
které ale miZe byt i zcela minimélni. Postupnym zatéZo-
vanim kloubt si pacient otestuje svoji maximdlni tolerova-
nou zatéz. V pripadé bolesti kloubti jsme v navySovani
zatéZe kloubt do dstupu obtiZi nepokracovali. Pacienti
mohli uZit paracetamol v tabletach, maximalné tfikrat den-
né.

Efekt 1écby jsme hodnotili nasledujici $kdlou: zhojen
(bez projevl akné), vyrazné€ zlepSen (pritomnost do 5
zanétlivych morf na polovinég obli¢eje nebo zad), zlepSen
(pfitomnost vice neZ 5 zanétlivych morf na poloviné obli-
¢eje nebo zad, ale méné neZ pred zahdjenim 1éCby), nezlep-
Sen (stav jako pfed zahdjenim 1é¢by), zhorSen (pocet zanét-
livych morf vys3i nez pred zahajenim 1éCby).

VYSLEDKY

Z hlediska pohlavi 71 % pacientt tvofili muZi, Zen bylo
29 % . VEK pacientl byl v rozmezi 12 aZ 41 let, primérny
vék pro muZe byl 17,6 roku, pro Zeny 19,3 roku.

Lokalizace akné je zndzornéna na obrazku 1.

Z hlediska tiZe postiZeni pacientll trpélo 3 % sledova-
nych papulopustulézni akné III, 11 % papulopustul6zni
akné IV, 67 % nodulocystickou formou a 19 % konglobat-
ni formou akné. U muzl pfevaZovaly téZ§i formy akné —
viz obr. 2a, u Zen byla zdvaznost postiZzeni lehce niZsi
— viz obr. 2b.

Sledovani pred 1écbou

Jiné choroby a laboratorni abnormality byly velmi
Casté, trpélo jimi 55 % pacientl (55 % muZzi a 55 % Zen).
Dle Cetnosti se jednalo o nasledujici stavy: hyperbilirubi-
némie u 23 % pacientd, hypercholesterolémie u 14 % paci-
entll, astma u 5 % pacientd, bolesti kloubii nebo zad u 5 %
pacientll, lehka elevace transamindz u 3 % pacienttl,

m a. papulopustulosa llI
a. papulopustulosa IV

m a. nodulocystica

W a. conglobata

1% 6%

20 %

73 %

Obr. 2a. Zavaznost akné — muzi.

m a. papulopustulosa Il
a. papulopustulosa IV

m a.nodulocystica

W a.conglobata

17 % 7%
|

52 %

Obr. 2b. Zavaznost akné — Zeny.

hypertriglyceridémie u 2 % pacientt, celiakie u 2 % paci-
entll, diabetes mellitus I. typu u 1 % pacient(i, morbus
Crohn u 1 % pacientd, difuzni struma u 1 % pacientd,
sekundarni glaukom u 1 % pacientil, barvoslepost u 1 %
pacientil, nosni polypy u 1 % pacientti. Podrobné jsou tyto
diagnoézy (vCetné procentudlniho zastoupeni u muzi a Zen)
uvedeny v tabulce 1. Ostatnimi, z hlediska 1écby peroral-
nim izotretinoinem méné vyznamnymi chorobami, trpélo
19 % pacientt (25 % muzl a 3 % Zen). Jednalo se o sennou
rymu, alergicky zanét spojivek, atopicky ekzém, osteo-
chondrom kolene, poruchy ristu, srdecni Selest, obezitu,
kiecové Zily, lupénku a kopfivku. N&ktefi pacienti trpéli
zaroveii i nékolika chorobami nebo patologickymi nilezy
v laboratornich testech.

Pfed 1écbou 6 % pacientt trpélo depresivnimi sympto-
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Tab. 1. Doprovodné choroby a laboratorni odchylky

39 %

61 %

Obr. 3. Sportovni aktivity — celkem.

Celkem Celkem Muzi Muzi Zeny Zeny
pocet % pocet %o pocet %
Hyperbilirubinémie 23 23 % 20 28 % 3 10 %
Hypercholesterolémie 14 14 % 4 6 % 10 34 %
Astma 5 5% 5 7 % 0 0 %
Bolesti kloubt nebo zad 5 5% 2 3 % 3 10 %
Elevace transamindz 3 3% 3 4 % 0 0 %
Hypertriglyceridémie 2 2 % 2 3% 0 0 %
Celiakie 2 2 % 2 3% 0 0 %
Diabetes mellitus 1 1% 1 1% 0 0 %
Morbus Crohn 1 1% 1 1% 0 0 %
Diftzni struma 1 1% 0 0% 1 3%
Sekundérni glaukom 1 1% 0 0% 1 3%
Barvoslepost 1 1 % 1 1% 0 0 %
Nosni polypy 1 1% 0 0% 1 3%
Ostatni 19 19 % 18 25 % 1 3%
hazen4, volejbal, kosikova, kulturistika, Serm, badminton,
E :20 zavodni hasiCstvi, jizda na koni a cyklistika. P&t pacientll

se intenzivné vénovalo zarovei dvéma sportim.

Sledovani béhem lécby

Nezadouci ucinky jsou uvedeny v obr. 4. Suchost rt
jsme zaznamenali u 100 % pacienti, suchost kiize u 88 %
pacientll (90 % muzi a 83 % Zen), erytém kize u 62 %
pacientl (59 % muzii a 69 % Zen), retinoidni dermatitidu
u 43 % pacientll (39 % muzi a 52 % Zen), suchost nosni
sliznice u 39 % pacientll (39 % muzl a 38 % Zen), krva-
ceni z nosu u 32 % pacientti (38 % muzt a 17 % Zen),
suchost o¢i u 39 % pacientli (39 % muzi a 38 % Zen),
bolesti hlavy u 9 % pacientd (10 % muzt a 7 % Zen),
bolesti svalti u 4 % pacientt (3 % muzti a 7 % Zen), boles-
ti kloubti u 17 % pacientti (21 % muzi a 7 % Zen), boles-

my, 94 % pacientii bylo
bez obtiZi. Zadny depre- | 100%
sivni stav nebyl povazo- 90% -
van za kontraindikaci 80% -
k podéani perordlniho
. . 70% -
1zotretinoinu.
Sportovni  aktivity | 60% 7
sledované skupiny byly 50% -
velmi Casté. Sportovalo 40% -
39 % nemocnych — viz o
obr. 3 (51 % muzi 30%
a 10 % 7en). Nejastgji | 20% -
se pacienti vénovali fot- 10% -
balu.(16 % pacien.tﬁ), 0% - i ” . o ™ N
heokejbaI’u 4 % pacien- & \{‘5\9 \fb& \{:{9@ ‘19\0 é\";‘g) Q}\ ‘(@@ ,04"} \o\so ;\\,1/’0 ,be@ Q@o\ (\&}“\
tu),.ledtzlm;ll h%k?l (gz; é\@ ,Qoé'\ \\@6 Q {\\\\ & oS \09‘\\ \Q;o\\ Q,é\\* 00\0? S ° \{pé\
pac%entlol), or a.u( ) 0 o})o (\09 & 0(} J@p
pacientll) a posilovani & &
(3 % pacientir). Dalsimi 906‘\
zaznamenanymi sporty
byly: kickbox, valetudo,
rokenrol, zdvodni tanec, Obr. 4. Nezadouci ucinky 1écby.
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Tab. 2. Laboratorni odchylky béhem lécby

Celkem % Muzi % Zeny %
Elevace FW 36 % 23 % 69 %
Zmény KO+diff 0% 0% 0%
Elevace CRP 39 % 30 % 62 %
Hyperbilirubinémie 6% (29 %) 7% (35 %) 3% (14 %)
Elevace transaminaz 11% (14 %) 14% (18 %) 3% (3 %)
Hypercholesterolémie 24 % (38 %) 24 % (30 %) 24 % (59 %)
Hypertriglyceridémie 27% (29 %) 13% (15 %) 62 % (62 %)
Hyper ¢i hypoglykémie 1 % 1% 0%
Hyperurikémie 6 % 8 % 0%
Elevace kreatinfosfokinazy 37 % 48 % 10 %

Pozndmka: V fadcich 5-8 udaje pred zavorkou uddvaji % pacientll s nové vzniklou laboratorni odchylkou, ¢isla v zdvorkach pak %
vSech pacientl s pfislu§nou odchylkou (veetné téch, ktefi méli patologickou hodnotu jiz pfed zahdjenim sledovani).

ti zad u 10 % pacientll (7 % muzl a 17 % Zen), Gtnavu
u 4 % pacientl (3 % muzl a 7 % Zen), vypadavani vlast
u 3 % pacienttl (0 % muzi a 10 % Zen) a kiehkost nehtil
u 3 % pacientl (0 % muzi a 10 % Zen). V jednotlivych
pfipadech jsme zaznamenali tyto obtiZe: Zalude¢ni nevol-
nosti, hubnuti, zacpu, metrorrhagii, kie¢e dolnich koncetin,
opakované pak béznd nachlazeni, anginy, infekce moco-

lezli jsme Zadny pfipad deprese zplsobeny perordlnim
izotretinoinem.

Z hlediska sportovnich aktivit pfi 1é¢bé pacienti-spor-
tovci tolerovali velmi dobfe doporucené schéma postup-
ného zatiZeni kloubt, do dvou mésicti vétSina z nich pro-
vozovala sportovni aktivity prakticky bez omezeni

vych cest, zlomeniny, odfeniny,
jedenkrat svrab a borelidzu.
Odchylky v laboratornich hod-
notich ukazuje tabulka 2.
Zajimavé byly hodnoty FW
a CRP. Ke zvySeni sedimentace
doslo u 36 % pacientl, z nich
86 % pacienti mélo jen pfe-
chodné vys$8i FW v souvislosti
s nachlazenim nebo jinou
infekci, ale 14 % pacientd mélo
trvalé zvySeni hodnot FW
v rozmezi 20-80/ hodinu po
celou dobu 1é¢by. ZvySeni C-
reaktivniho proteinu jsme za-

4% —

B kompletni zhojen
O téméf zhojen
Hzlepsen

M nezlepSen

O zhorSen

znamenali u 39 % pacientd,
vzdy jen pfechodné a s mi-
nimdlnim navySenim (do 30

Obr. 5a. Vysledky 1é¢by — muzi.

mmol/l) v souvislosti s na-
chlazenim ¢i jinou infekei.
Béhem terapie nedoslo k de-
kompenzaci Zadné doprovodné
choroby. Lécba byla dokonce-
na u v8ech pacientu.

Béhem 1€¢by jsme neza-
znamenali zhorSeni depresiv-
niho stavu u  Zadného
7 pacientd, ktefi trpéli depre-
sivnimi symptomy pied 1é¢-
bou. Naopak, u vétSiny paci-
entl depresivni obtize
vymizely. Symptomy deprese,
zplusobené zdvaznymi exo-

10 %

B kompletné zhojen
O téméF zhojen

B zlepgen

B nezlepsen

O zhorgen

gennimi faktory, se objevily
u dvou jinych pacientl. Nena-

Obr. 5b. Vysledky 1écby — Zeny.
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aucastnila se i soutéZi. U Zddného naSeho sportovce nedo-
Slo béhem terapie k vyraznym kloubnim ¢i svalovym obti-
Zim, eventudlni bolesti sval a kloubtl byly minimalni.

Sledovani pri ukonceni 1écby

Co se tyCe efektu 1écby 86 % pacientl (85 % muzl
a 90 % Zen) bylo po 1écbé kompletné zhojeno, 11 % pa-
cientd (13 % muzi a 10 % Zen) témét zhojeno, 3 % pa-
cientfl (4 % muzii a 0 % Zen) bylo zlepSeno. Zadny pacient
nebyl nezhojen a u Zadného nedoslo ke zhorSeni projevl —
viz obr. 5a a 5b.

DISKUSE

Nalezli jsme fadu Ceskych i zahrani¢nich studii zaby-
vajicich se nékterymi aspekty 1é¢by perordlnim izotretino-
inem (4, 5,9, 11, 20, 29, 32, 40, 42, 46, 47, 52, 54). Zad-
nd z téchto studii nehodnotila v§echny ndmi uvedené
parametry, vyzkumy byly zaméfeny predevSim na sledova-
ni nezadoucich tcinkt 1é¢by a u€innosti terapie. Nami zjis-
ténd data tykajici se pohlavi a véku pacientd, lokalizace
a zévaznosti akné odpovidaji zavérim vySe jmenovanych
studif, proto je podrobné&ji nerozebirame. Pozornost zamé-
fujeme na nezadouci Gcinky pfi 1é¢bé perordlnim izotreti-
noinem, na soubézné choroby a jejich zvladani béhem tera-
pie a na moZnost sportovnich aktivit béhem 1é¢by.

Izotretinoin je obecné velmi dobfe tolerovan, ale moz-
né nezadouci ucinky je nutné mit na paméti pred zahdje-
nim i béhem 1é¢by. Jednoznacné nejzavaznéjsi je terato-
genita a embryotoxicita preparatu, kterd se projevuje fadou
malformaci (11, 23, 43). Prevenci nezddoucich gravidit je
pfisné dodrZovani preventivniho programu pro Zeny.
Ostatni nezadouci a¢inky se déli na lokdlni, systémové
a laboratorni a jsou analogické hypervitamindze
A. Podrobné jsou popsany v fadé publikaci (7, 8, 13, 19,
23, 43).

V naSem souboru nedoSlo ke gravidité u Zadné pacient-
ky. Frekvence mistnich neZadoucich tc¢inkd v naSem sle-
dovéani byla ve shod€ s ostatnimi vySe jmenovanymi sledo-
vanimi, jejich kompenzaci jsme provadéli dle zndmych
doporuceni. Bolesti hlavy u naSich pacient byly mirného
stupné. U té€Z8ich stupiiti cefalgii je dileZité vyloudit
intrakranidlni hypertenzi. Pouze u dvou muZza jsme proto
radéji doporucili vySetfeni neurologem a o¢nim Iékafem,
syndrom nitrolebniho pietlaku byl u nich vyloucen a obtiZe
byly diagnostikované jako migrendzni cefalea a mini-
malizovaly se po neurologem zahdjené 16¢b¢é amitryptili-
nem. Bolesti svalil byly u pacientl minimélni a pouze
v uvodu 1é¢by. Pti bolestech kloubt a zad je nutno myslet
na to, Ze mize jit o prvni pfiznak pocinajici artritidy a Ze
je nutno pacienty intenzivnéji sledovat. VEtsi bolesti klou-
bl ihned po podéni perordlniho izotretinoinu se v naSem
sledovani vyskytly u dvou pacienti — muzi (neSlo
o sportovce), kde pfi dodrZzovani klidového reZimu a 1é¢bé
paracetamolem v tabletdch bolesti postupné vymizely

a ddle se jiz neopakovaly. K rozvoji artritidy u nich nedo-
§lo. Unava uddvand pacienty v nasi studii byla jen mirna
a prechodnd. Uvedené vysledky jsou opét v souladu
s ostatnimi jmenovanymi sledovinimi. Z méné castych
vedlejSich ucinkl jsme zaznamenali u jednoho pacienta
Zalude¢ni obtiZe (nevolnosti, zvraceni). U dvou pacientl
byl pozorovan velmi vzicny nezaddouci u¢inek 1é¢by pero-
ralnim izotretinoinem, a to hubnuti (4). Jeden z nich mél
ale zarovenn diabetes mellitus I. typu na inzulinu
a nedodrZoval zcela dietni opatfeni. Jedna pacientka uda-
vala metroragii. Ta je vzacné udavéna jako nezadouci uci-
nek perordlniho izotretinoinu (24). Rizné menstruacni
nepravidelnosti jsou ale zfejmé Castéjsi, nez bylo diive
popisovéano, napt. Kwon a kolektiv ve svém sledovani
nalezli obtiZe tohoto typu u osmi Zen ze Ctyficeti, ale pro
zajimavost pouze u jedné pacientky se jednalo
o intermenstrudlni krvaceni, u jedné o zkraceni intervalu
mezi menses, u vSech ostatnich o amenoreu (28). Byly
zaznamendny dva dosud nepopsané nezadouci ucinky, a to
zacpa a kiece dolnich koncetin. Dietni chyby, lékové ani
jiné pficiny nebyly nalezeny. Kfece dolnich koncetin neu-
stupovaly po aplikaci venotonik ani po zavedeni reZimo-
vych opatfeni. Oba nezaddouci ucinky se objevily po mési-
ci uzivani a vymizely do 14 dnd po ukonleni 1éCby
perordlnim izotretinoinem, lze je tedy povaZzovat za velmi
pravdépodobné souvisejici s 1éCbou perordlnim izotretino-
inem. Anginy, infekce mocovych cest, zlomeniny, odfeni-
ny, svrab a boreliézu popsané v naSem souboru hodnoti-
me jako udélosti bez souvislosti s 1é¢bou perordlnim
izotretinoinem. NaSi pacienti utrpéli béhem 1€¢by izotreti-
noinem drobné kozni trazy a zlomeniny drobnych kosti.
Dévka 1éku nebyla u Zadného z nich sniZena, hojeni pro-
bihalo v normé a bez komplikaci. Podle literatury (7) neni
zpomalené hojeni fraktur nebo sportovnich drazii proka-
zdno. Existuje pouze teoretické riziko, odvozené z rizika
pred¢asného uzavieni epifyz, zhor§eného hojeni poranéni
a zlomenin (7, 19), dle zvdZeni je moZno eventudlné do
zhojeni 1é¢bu izotretinoinem prerusit.

VétSina naSich laboratornich vysledkt (hodnoty CRP,
KO+diff, bilirubinu, transamindz, cholesterolu, kyseliny
mocové a CPK) byla v souladu s udaji uvedenymi
v literatuie. Odchylky v krevnim obraze a diferencidlnim
rozpoctu leukocytl jsou obcas popisovany, udavany jsou
predevsim leukopenie (neutropenie) (8, 19, 23), trombo-
cytopenie (19, 23) a zvySeni poctu trombocytd (19).
V naSem souboru byly zmény bezvyznamné. Nové zjisté-
né zvySené hodnoty bilirubinu, transaminéz, cholesterolu
a urikémie béhem 1écby byly jen mirného stupné (maxi-
malné o 60% nad horni hranici normy), nebylo tfeba
zvlaStnich opatieni. K vykyvim glykémie mtze dojit (23),
v naSem souboru byly nalezeny (ve smyslu hyper-
i hypoglykémie) pouze u jednoho pacienta (viz dile),
u ostatnich pacientt byly hladiny glykémie v normé. Moz-
nou hyperurikémii popisuji Charakira a kolektiv (23),
v naSem souboru bylo zvySeni hladiny kyseliny mocové
v séru vyjimecné a minimalnich hodnot. ZvySeni CPK
béhem 1éCby perordlnim izotretinoinem popsal v literatufe
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napiiklad Hanson (19) v souvislosti s extrémni svalovou
ndmahou. Podrobné rozebral tuto problematiku Kajmak
v roce 2008 se zavérem, Ze zvySené hladiny CPK s nebo
i bez svalovych obtiZi béhem 1é¢by izotretinoinem jsou
benignim fenoménem, odbéry CPK a rendlni testy je nut-
no provadét jen pfi extrémnich svalovych bolestech (27).
Vy$§i hladiny CPK jsme zaznamenali ob¢as u sportovcil
po predchazejici télesné aktivité, vyjimecné i u ostatnich
pacienti. NaSe vysledky podporuji vySe uvedené prace.
Jednim z rozdilnych vysledki proti ostatnim sledovanim
bylo vysoké procento nové zjisténé hypertriglyceridémie
béhem 1é¢by u Zen v naSem sledovani (62 %). Hodnoty
triglycerid byly u nich ale jen mirné elevované (vétSinou
jen o 50 %, vyjime¢n€ aZ o 100 % nad horni hranici nor-
my). VZdy stalilo pouze zavedeni pfisnych dietnich opat-
feni, vyjimecné kratkodobé sniZeni davky o 10 mg izotre-
tinoinu denné po dobu 4-8 tydnd, vyjimecné az do
ukonceni 1écby. Hypolipidemika nebylo nutno nasadit
u 7Zadné pacientky. Dalsi zajimavosti pak bylo velmi vyraz-
né zvySeni FW u 14 % Zen a 1 % muZzu, které trvalo po
celou dobu 1éCby. VSichni tito pacienti byli proSetfeni
vzhledem k jiné mozZné pficin€ elevace FW (internistou,
popf. specializovanym détskym 1ékafem), pfiina vyssi
FW ale nebyla nalezena. ZvySeni FW je uddvéno
v literarnich zdrojich (8, 19, 23) jako doprovodny efekt
1éCby perordlnim izotretinoinem, hranice zvySeni ale
nejsou uvedeny. Méné vyrazné zvySeni FW a v naprosté
vétSing i lehka elevace CRP (do 30 mmol/l) se vyskytla
u fady pacientll (muZzi i Zen), vZdy vSak byla v souvislosti
s béznym nachlazenim pfipadné infekci mocovych cest.
Pric¢inou zvySeni mohla byt opét 1é¢ba perordlnim izotre-
tinoinem ¢i infekce nebo i kombinace obou pfi¢in. Domni-
vame se proto, Ze hodnoceni elevace FW ¢i CRP béhem
1é¢by perordlnim izotretinoinem je nutno provadét uvaze-
né. Je vhodné myslet na skute¢nost, Ze vyznamny podil na
zvySeni FW i CRP maZe mit pravé 1écba timto prepara-
tem.

Casto obdvana deprese v souvislosti s 1é¢bou izotretino-
inem nebyla zatim ve vétSing studii prokazéana. Pacienti se
zdvaznymi formami akné jsou obecné depresivné
a uzkostné ladéni velice Casto (12, 37). Také u Zadného
pacienta v na$i studii nebyla nalezena deprese zpiisobena
1é¢bou perordlnim izotretinoinem. Tyto nédlezy potvrzuji
ndzor, Ze neexistuje kauzdlni vztah mezi izotretinoinem
a depresi. Pfedpokldda se ale, Ze zcela vyjimecné miZze
deprese vzniknout jako idiosynkrasticky efekt Iéku. Paci-
enta, pfipadné rodice, je nutné o této moznosti zmény nala-
dy poucit a téz je informovat, Ze v pfipad¢ jakékoliv zmé-
ny nilady maji ihned informovat oSetiujiciho 1ékare ¢i
vyhledat psychiatrickou pomoc.

V naSem souboru jsme nalezli velmi vysoké procento
pacientl se soubéZnou chorobou s akné ¢i s vyznamnou
laboratorni odchylkou. V literatufe nebyla nalezena Zadna
studie, kterd by se zabyvala obdobnym procentudlnim
zastoupenim, nemtZeme tedy naSe vysledky srovnat. Byly
publikovany bud ojedin€lé kazuistiky pacientll se soub&z-
nou chorobou (viz dale u jednotlivych chorob) nebo vyji-

mecné vEtsi soubory (4, 32). Nejvétsi byl soubor 21 paci-
entll s jinymi systémovymi chorobami autortt Hulla
a Cunliffa z roku 1989 (22). N4S soubor 55 pacient je tedy
dle naSeho nejlepsiho védomi nejvétsim dosud publikova-
nym souborem nemocnych s akné, ktefi byli 1éCeni pero-
ralnim izotretinoinem a zarovefi méli dalsi choroby ¢i
laboratorni odchylky. Z4dné ze zjiSténych nemoci ani labo-
ratornich zmén nebyla absolutni kontraindikaci k nasazeni
peroralniho izotretinoinu, nebylo ani nutno zahdjit 1é¢bu
se sniZzenou denni davkou. Tito pacienti byli jen podrobné-
ji pouceni vzhledem ke specifiku své dalsi choroby a dle
potieby jsme u nich provedli ¢astéjsi klinické ¢i laborator-
ni kontroly.

Zvladani doprovodnych chorob a laboratornich odchy-
lek béhem perordlni 1éCby izotretinoinem neni piili§ ¢asto
diskutovanym tématem. Pfi sledovani a 1é¢bé naSich paci-
entl jsme vychézeli z nékolika publikovanych soubort,
z nalezenych jednotlivych kazuistik a ze dvou v literatuie
uvedenych doporuceni. Bruno a kolektiv (4) 1é¢ili bez
omezeni pacienty s lupénkou, ulcerdézni kolitidou, atopic-
kou dermatitidou, bipolarni depresi, familidrni hyperbiliru-
binémii a migren6znimi bolestmi hlavy. Hull a Cunliffe
publikovali v roce 1989 (22) tspéSnou 1écbu perordlnim
izotretinoinem u 21 pacientl s ulcerézni kolitidou, Croh-
novou chorobou, sclerosis multiplex, chronickym renél-
nim selhdnim vcetn€ jednoho dialyzovaného pacienta,
s diabetes mellitus a hyperlipidemii II. typu. Déle existu-
je nékolik referenci o usp&$né 1é¢bé perordlnim izotretino-
inem u pacientl s familiarni hyperbiliribinémii (31, 51,
53). Béhem terapie doSlo dokonce k poklesu hladin biliru-
binu. Mechanismus, kterym izotretinoin sniZuje hladiny
bilirubinu v krvi u familiarni hyperbiliribinémie, je zatim
nezndmy. Izotretinoin reverzibiln€ sniZuje hladiny testo-
steronu v séru a tim miZe zvySovat hladinu uridin difosfat-
glukuronozyl transferdzy (UDP-GT) diky eliminaci testos-
teronem mediované inhibice UDP-GT. Alternativné
izotretinoin miZe zvysit clearance bilirubinu hepatocyty
vytvofenim vétSiho mnoZstvi vazebnych proteint nebo
intracelularnich vazebnych ligandi nebo zménou afinity
téchto enzymd k bilirubinu (53).

Doporuceni pfi eventudlnich systémovych chorobich
jsou podrobnéji uvedena ve dvou publikacich. Cooper (7)
se zabyva opatfenimi pfi diabetes mellitus, familidrni
hyperbiliribinemii, hyperlipidemii, zlomeninach, jaternich
a ledvinnych chorobéch. U diabetes mellitus ma byt hladi-
na glykémie castéji monitorovina (miZe se zvysit i sniZit).
U familiarni hyperbilirubinémie je efekt izotretinoinu
nejasny, béhem 1é¢by dochazi spise ke sniZeni hladin bili-
rubinu, takZe CastéjSi monitorovani hladin bilirubinu neni
nutné. Pfi avodni hypertriglyceridémii je nutné podrobné
pouceni pacientd, zavedeni ptisnych dietnich opatieni, Cas-
t&jsi kontroly testl, pfipadné podani hypolipidemik. Pfi
hodnotéch nad 9 mmol/l je nebezpeci pankreatitidy. Paci-
enti s vyS$§imi jaternimi testy pfed 1é¢bou musi dodrzovat
pfisnou jaterni dietu. Jaterni funkce je nutno pravidelné
kontrolovat, protoZe je u nich vySsi riziko hepatitidy. Dle
potieby je vhodna konzultace gastroenterologa. Cunliffe
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(10) uvadi tfi protokoly 1é¢by podle doprovodnych cho-
rob. Protokol 1(standardni ddvkovaci reZim) doporucuje
u Crohnovy choroby, ulcerézni kolitidy, epilepsie, spina
bifida a diabetes mellitus, protokol 2 (inicidlné polovina
davky izotretinoinu) pro pacienty s chronickym rendlnim
selhanim, dialyzované, po transplantaci srdce nebo ledvin,
nemocné s bipolarnim depresivnim syndromem, myalgic-
kou encefalopatii, sclerosis multiplex a u HIV pozitivnich.
Protokol 3 (s postupnym navySovanim davek léku) je
vhodny pro nemocné s morbus Behcet, cerebelarni spon-
giformni encefalopatii, idiopatickou trombocytopenickou
purpurou, cystickou fibrézou, leukémii a retinitis pigmen-
tosa. Autor doporucuje tizce spolupracovat s piisluSnymi
oSetiujicimi l€kafi.

V nali skupiné byli nejcastéji zastoupeni pacienti
s hyperbilirubinémii (23 %). Pfi pravidelnych kontroldch
u nich dochazelo v naprosté vétSiné ke sniZeni hladin bili-
rubinu, pfipadné hladiny bilirubinu zistaly téméf nezmé-
nény. Ostatni jaterni testy byly v normé. Terapie probéhla
u vSech téchto pacientil zcela bez komplikaci. Hypercho-
lesterolémie a hypertriglyceridémie jiz pfed zahdjenim léc¢-
by jsou rizikovymi faktory. V naSem souboru tvofili takto
postiZeni pacienti 16 procent. Podle Staelse (50) je zvySe-
ni hladiny cholesterolu béhem 1é¢by primarné pozorovano
hypertriglyceridémii nelze pfedvidat. Dle Altmana
a kolektivu (3) je primérny narust hladin cholesterolu
b&hem 1é¢by 0 60 %, triglyceridii o 15 %. Cast&jsi moni-
torovani je podle téchto autor nutné pii hladinach choles-
terolu nad 6,47 mmol/l a zvaZovani vysazeni 1€ku pfi hla-
dinach nad 7,77 mmol/l (norma < 5,18 mmol/l), u hladin
triglyceridi pak doporucuji ¢ast€j$i monitorovani pii hla-
dinach nad 3,39 mmol/l a vysazeni léku pii hladindch nad
4,52 mmol/l (norma < 1,808 mmol/l). Podle Hansona
a kolektivu (19) je doporuceno zvySené sledovani u hladin
triglyceridt nad 5,00-6,00 mmol/l. Cooper (7) povazuje
za nutné pfi tvodni hypertriglyceridémii podrobné pouce-
ni pacientil, zavedeni pfisnych dietnich opatieni, Cast&jsi
kontroly laboratornich néleza, ptipadné podani hypolipide-
mik. V na$i laboratori (biochemicka laboratoi nemocnice
v Jihlavé) je horni hranice normy hladina cholesterolu
5,00 mmol/1 a triglyceridt 1,70 mmol/l. BEéhem sledovani
jsme se rozhodli fidit Altmanovymi doporu¢enimi. VSich-
ni pacienti byli pfed zahdjenim 1é¢by podrobné pouceni
o nutnosti dodrzovani pfisnych dietnich opatfeni. Hladiny
tuk byly kontrolovany individudlng (podle konkrétni hod-
noty hladiny cholesterolu nebo triglyceridi) po 1 az 3
mésicich, béhem sledovani nedoSlo k jejich vyraznému
zvySeni. U Zadného pacienta nebylo nutno podavat hypo-
lipidemika. Hladiny cholesterolu byly maximélné¢ do
7,00 mmol/l (jen u jedné pacientky v rozmezi 7,10 az
9,00 mmol/l, internisté ale hypolipidemika nedoporucili)
a hladiny triglyceridd maximélné 3,77 mmol/l (pouze
u jednoho muZe byly dvé namétrené hodnoty vyssi: 4,51
a 5,26 mmol/l, opét pfi vySetfeni v metabolické poradné
nebyla doporucena hypolipidemika, sniZili jsme ale davku
izotretinoinu na 0,3 mg/kg/den). Elevace transaminaz leh-

kého stupné byla nalezena pted 1é¢bou u dvou pacienti
(oba byli muZi, obézni, s vy$§imi hladinami tuki). Byla
jim doporucena piisna redukéni, hypolipidemicka a jatra
Setfici dieta. B€hem 1é¢by doslo u jednoho jen k minimalni
elevaci jaternich testll (ALT do 50 % a GMT do 40 % nad
horni hranici normy), u druhého bylo zvySeni vyssi (ALT
kratkodobé aZ o 200 % nad horni hranici normy, GMT
maximalné o 40 %). Terapie obou byla dokoncena bez
komplikaci, u pacienta s vy$§imi hodnotami GMT jsme
ale sniZili denni davku izotretinoinu na 0,3 mg/kg/den)
a 1é¢bu tmérné prodlouZili. Nebylo nutné preruSeni 1é¢by
doporucované v literatute (2, 19). Bolesti kloubt a zad (u
5 % pacientll) by mohly byt problémem, protoZe stejné
obtiZze miiZe zpUsobit i perordlni izotretinoin. Hrozi tedy
sumace obtizi. Tato skupina naSich pacientl byla obzv1as-
té peclivé poucena stran postupného navySovani télesné
aktivity a sledovani bolesti. U Zddného nemocného nedo-
Slo ke zhorSeni obtiZi béhem 1€¢by. Celiakie (dva muZzi)
a diabetes mellitus (jeden muZz) nepfedstavuji problém pfi
1é¢bé izotretinoinem a nebyly komplikaci ani u naSich
pacientil. LéCbu perordlnim izotretinoinem u pacient(l se
zanétlivymi sttevnimi chorobami podrobné popisuji God-
frey a James (17). Lécili Ctyfi pacienty se zminénymi cho-
robami a pouze u jednoho doslo k pfechodnému zhorSeni
choroby. Autofi pfedpokladaji, Ze u vétSiny pacientl je 1é¢-
ba izotretinoinem bezpe¢nd. Ke zhorSeni stfevni choroby
muZe vyjimecné dojit, ptiinou je asi exsikace stfevni sliz-
nice pravdépodobné v disledku atrofie poharkovych
bunék pfi 1€¢bé perordlnim izotretinoinem. V téchto pii-
padech je nutno 1é¢bu ukongit. Usp&$nou 1é¢bu pacienta
s ulcerdzni kolitidou perordlnim izotretinoinem popsal
Schleicher (49), naopak 1é¢bou idukovanou proktosigmo-
itidu popsali Martin a kol. (38), Reniers (45) a Radmanesh
(44). Hull a Cunliffe (22) 1é¢ili izotretinoinem dva pacien-
ty s ulcer6zni kolitidou a jednoho s Crohnovou chorobou,
ani u jednoho nedoSlo ke zhorSeni zdkladni choroby.
V naSem sledovani byl 1é¢en pro Crohnovu chorobu jeden
muz. Béhem celého sledovani byla jeho stfevni choroba
kompenzovand, nebylo nutno zménit 1é¢bu. B&hem 1éCby
perordlnim izotretinoinem muzZe dojit ke zhorSeni decho-
vych obtiZi u pacientl s astmatem (26) nebo k nové provo-
kaci astmatickych obtiZi u nemocnych s atopickym ekzé-
mem (48). PfiCinou je vysuSujici efekt retinoidii na
respiracni trakt obdobny efektu na k0zi a sliznicich.
V literatuie se uvadi i cvi¢enim provokovany bronchospas-
mus (15). Na§ pacient s astmatem byl béhem celého sledo-
vani kompenzovan, nedoslo u néj k Zidnému astmatické-
mu zichvatu, pied 1é¢bou byl fddné€ poucen 0 mozZném
zhorSeni obtiZi. Nové vzniklé obtiZe jsme nezaznamenali
u zadného pacienta, ani u nemocnych s atopickym ekzgé-
mem. Nosni polypy mohou byt rizikem vy$§iho krvaceni
z nosu, naSe pacientka trpéla po celou dobu 1é¢by jen leh-
kou epistaxi.

Jedna pacientka s glaukomem a sekundarni amaurézou
a jeden pacient s barvosleposti neuvadéli Zadné ocni kom-
plikace béhem 1é¢by perordlnim izotretinoinem. Ani jejich
zékladni o¢ni choroby se nezhorSily. Opatieni u téchto

Cesko-slovenska dermatologie

205



oc¢nich chorob jsme v literatuie nenalezli. Velmi podrobny
rozbor nezddoucich oftalmologickych ucinkdl provedli
v roce 2001 Fraunfelder a kolektiv (16). Ti zafadili sniZe-
né barevné vidéni (reverzibilni) mezi mozné nezadouci
cinky izotretinoinu a glaukom mezi nepravdépodobné.
Na zdkladé téchto tidajh predpokladdme, Ze Zadna special-
ni opatfeni pro pacienty s vySe uvedenymi diagnézami
nejsou tieba. U pacientll se sennou rymou, alergickym
zanétem spojivek a kopfivkou byly ve shod€ s literaturou
Castéjsi nezadouci uc¢inky typu suchosti kiiZe a sliznic (8).
Pacient s osteochondromem kolena netrpél béhem sledo-
vani Zadnymi bolestmi postiZeného kloubu. U muze 1éce-
ného riistovym hormonem pro poruchu riistu, u pacienta
se srdecnim Selestem ani u nemocné s varixy nebyla nut-
nd Z4dnd zv14Stni opatieni b&hem 1éCby. Terapie u nich pro-
béhla bez komplikaci.

V nasem souboru jsme zjistili velmi vysoké procento
pacientl zabyvajicich se aktivné sportem, t€lesnym aktivi-
tam se vénovali zejména muZi. V literatufe jsme nenalez-
li Zadnou studii, kterd by se zabyvala procentudlnim
zastoupenim sportovcl mezi pacienty 1é¢enymi peroral-
nim izotretinoinem, nase vysledky tedy nelze porovnat.
V Zadné ndm dostupné publikaci nebyla ani pfesné speci-
fikovana opatfeni tykajici se télesnych aktivit ani sdéleni
zabyvajici se podrobnéji 1éCbou izotretinoinem
u sportovcll. VEtSinou sportovni aktivity nejsou omezeny,
napiiklad Alcalay (1) referuje, Ze béhem jeho sledovani
nebyli pacienti stran sportovni aktivity omezovani, méli
povolen i vysoce intenzivni fyzicky trénink a posilovani.
Jen Leyden (33) uddvd moZné vétsi nezadouci ucinky
u téchto sportd: zavodni brusleni, gymnastika, balet, béh
na dlouhé trat€, vzpirani, kontaktni sporty. VSichni nasi
sportovci dodrzovali stejné jako ostatni ucastnici sledova-
ni schéma postupného zatéZovani kloubi, obzvlast pecli-
vé jsme poucili a sledovali pacienty provozujici tanec,
rokenrol, kickbox, valetudo, kulturistiku a posilovani.
Obecné je pfi 1é¢bé retinoidy, hlavné po télesné zaté7i,
urcité riziko muskuloskeletdlnich obtiZi zahrnujicich pre-
devSim artralgie, artritidy, bolesti kosti, hyperkalcemii
a skeletalni zmény. Podrobné je popsali napiiklad Kaplan
a Haettich (25). Byly publikovéany kazuistiky zdvaZznych
artritid pfi 1é¢bé perordlnim izotretinoinem (6, 21, 36, 39)
véetné bilaterdlni sakroilitidy (3) a t€Zké akutni myopatie
(14). Tito pacienti nebyli sportovci. Tim spiSe je nutno zva-
zovat mozné riziko nezadoucich ucinki tohoto typu pii
zvySené télesné zatéZi, tedy u sportovell. U Zddného nase-
ho sportovce nedoslo k vyraznym kloubnim ¢i svalovym
obtizim, pfipadné bolesti svalii a kloubii byly minimélni
a podle idaji pacientli byly srovnatelné s obtiZemi pfi
sportovnim zatiZzeni pfed 1é¢bou perordlnim izotretinoi-
nem. K prevenci obtiZi mohlo pfispét pravé prisné dodrzo-
vani vySe zminéného postupného zatéZovani kloubi.

Terapeuticka ucinnost izotretinoinu je dlouhodobé ové-
fena, prvni klinické zkouSky zacaly probihat jiz v roce
1971. Podle poslednich evropskych doporuceni ma byt
1é¢ba zahijena denni davkou 0,5 mg/kg/den (30) a ta déle
doladéna dle ucinku a snaSenlivosti. VEtSina autortt dopo-

ruuje optimdlni denni terapeutickou divku 0,5 az
1,0 mg/kg/den (43), v nékterych zemich je doporuc¢ovano
az 2,0 mg/kg/den (7). V ptipad€ podavani nizsi davky trva
hojeni déle a jsou moZné Castéjsi relapsy choroby (18).
Velmi dileZitd je celkova uZitd davka. Tato totdlni kumu-
lativni ddvka by méla byt 120-150 mg/kg, vyjimecné az
180 mg/kg (7, 43) u t&Zkého postizeni hrudniku. Dalsi zvy-
Sovani celkové davky jiZz nemd vétsi 1éCebny efekt a vede
pouze k vétsi zat€Zi pacienta. Lécba by méla pokracovat
jesté alespon dva mésice po zhojeni nebo vyrazném zlep-
Seni koZniho nélezu (7). Idedlni je splnéni obou kritérii.
Optimalni celkové uzita ddvka s sebou pfinaSi minimalni
riziko exacerbace projevll akné po vynechéni izotretinoi-
nu. Osobné se nam osvédCily denni davky 0,5 az
0,7 mg/kg/den a tyto davky Iéku uZivali i sledovani paci-
enti. Lécba byla pro pacienty snesitelnéjsi pro niZsi inten-
zitu nezadoucich ucinkt. Doporucené kumulativni davky
byly ve sledovani dodrzeny. Vysledky 1écby byly (diky
dodrZeni doporuceného davkovani) vynikajici: 97 % paci-
entll bylo po ukonceni terapie zhojeno nebo témér zhoje-
no. Obdobné vysledky udava naptiklad Rulcova (46).

ZAVER

NasSe sledovani prokdzalo vysokou tuc¢innost a bez-
pecnost peroralniho izotretinoinu, je-li uzivan podle dopo-
ru¢enych pravidel. Pro vysokou ucinnost je potfebné
zejména dodrZeni denni davky léku a celkové kumulativ-
ni davky. Pro zaji$téni bezpec€nosti terapie je nutné podrob-
né pouceni pacienta (piipadné jeho rodi¢i) pred 1écbou,
peclivé monitorovani obtiZi v€etné laboratornich kontrol
béhem 1éCby a prisnd kontrola dodrzovani preventivniho
programu pro Zeny.

Béhem 1écby perordlnim izotretinoinem se nevyskytly
7adné zavazné nezadouci tcinky 1écby, nejcastéjSimi ved-
lejSimi projevy terapie byly nevyraznd suchost kize
a sliznic. Zaznamenali jsme dva, pokud je ndim znidmo
dosud nepopsané, nezadouci a¢inky velmi pravdépodobné
souvisejici s 1é¢bou, a to zdcpu a kiece dolnich koncetin.
Ty v8ak byly jen mirného rdzu a nebyly divodem
k pferuSeni 1é¢by. Pri vyskytu neZadoucich acinku je nut-
no zvéazit jejich moznou souvislost s 1é¢bou perordlnim
izotretinoinem a dale jejich zdvaZnost. Pfi vétSim negativ-
nim dopadu je nékdy nutno dévku izotretinoinu docasné
¢i trvale sniZit ¢i 16k vynechat. K v€asnému zhodnoceni
situace je nutno pacienty (eventudlné i jejich rodice) poza-
dat o ohla$eni vSech zdvaznych nezadoucich efektii I1écby
ihned bez prodleni oSetfujicimu lékafi.

Nebyl zaznamendn Zadny ptfipad deprese zpusobené
peroralnim izotretinoinem, naopak béhem 1é¢by perordlnim
izotretinoinem doslo u vétSiny pacientll ke kompletnimu
vymizeni depresivnich symptomu. Pfesto je nezbytné nutné
poucit pacienty (pfipadné i jejich rodice) o bezprostfednim
nahlaSeni vSech zavaznych zmén nalad (pfedevsim depre-
sivnich stavil) ihned bez prodleni oSetfujicimu 1ékafi.
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Ve srovnéni s dostupnou literaturou byl na§ vyzkum
podrobné¢ zameéfen zejména na sledovini pacientl
s doprovodnymi chorobami a na 1é¢bu pacientl-sportovci.
Témto tématim se dosavadni studie vénovaly jen spora-
dicky a okrajové. Pti zjiSténi dalSi nemoci ¢i laboratorni
zmény je nutno zvaZzit, zda tato situace neni absolutni kon-
traindikaci k uZiti perordlniho izotretinoinu. Pokud jde
o relativni kontraindikaci, je béhem 1éCby nutna zvysSend
opatrnost a ¢astéjsi sledovani. Pii sledovéni sportovci je
nutné disledné pouceni o omezeni télesnych aktivit,
zejména u zavodnich bruslai, gymnastd, baletek, tane¢ni-
ki, béZch na dlouhé traté, vzperacl, kulturistil a u pacientli
provozujicich kontaktni sporty. Doporucujeme diisledné
dodrZovani schématu postupného zatéZovani kloubil.

Vénovani

Tuto préci bych chtéla vénovat pamatce profesora Vojtécha
Rosického, predniho svétového mineraloga a petrografa, spolu-
zakladale Masarykovy university v Brné (v letech 1925 a7 1926
byl i jejim rektorem), ktery byl v roce
v koncentracnim tdbote v Mauthausenu a nemohl tak pokraCovat
v zapocaté védecké praci.
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s depresivnimi syndromy a za pomoc pfi zpracovani dat tykaji-
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