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Sledování souboru pacientÛ s tûÏk˘mi formami
acne vulgaris léãen˘ch perorálním izotretinoinem

Nevoralová Z.

KoÏní oddûlení, Nemocnice v Jihlavû, p.o.
prim. MUDr. ·tefan DubáÀ

Souhrn

Sledování souboru pacientÛ s tûÏk˘mi formami acne vulgaris léãen˘ch perorálním
izotretinoinem

Cílem sledování pacientÛ s tûÏk˘mi formami akné léãen˘ch perorálním izotretinoinem bylo pfiedev‰ím
posouzení bezpeãnosti léãby, moÏnosti léãit i pacienty s jin˘mi pfiidruÏen˘mi chorobami a moÏnosti tûlesné
zátûÏe pfii léãbû u pacientÛ-sportovcÛ. U nemocn˘ch jsme sledovali tato data: pfied léãbou pohlaví, vûk,
lokalizaci a závaÏnost akné, jiné choroby ãi laboratorní abnormality, depresi a sportovní aktivity, bûhem
léãby neÏádoucí úãinky vãetnû laboratorních zmûn, stabilizaci soubûÏn˘ch chorob, známky deprese
a moÏnosti sportovních aktivit. Na závûr jsme vyhodnotili efekt léãby. Celkovû jsme léãili a sledovali 100
pacientÛ. Jiné choroby a laboratorní abnormality pfied zahájením léãby byly pfiítomny u 51 % pacientÛ.
Intenzivní sportovní aktivitu pfied zahájením sledování uvedlo 51 % muÏÛ a 10 % Ïen. Bûhem léãby se obje-
vily jen nezávaÏné neÏádoucí úãinky. Kromû jiÏ dfiíve znám˘ch jsme novû zaznamenali zácpu a kfieãe dol-
ních konãetin. Depresi zpÛsobenou izotretinoinem jsme nepozorovali. V˘sledky terapie byly vynikající
v 97 % pfiípadÛ. Sledování ukázalo vysokou úãinnost a bezpeãnost perorálního izotretinoinu. Léãba byla
úspû‰ná i u pacientÛ s jin˘mi chorobami a laboratorními abnormalitami. Pfiimûfiené sportovní aktivity
bûhem terapie nemûly vliv na bezpeãnost a úãinnost léãby.

Klíãová slova: akné – perorální izotretinoin – neÏádoucí úãinky

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.

Key words: acne – systemic isotretinoin – side effects
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ÚVOD

Akné je chronická choroba, jejíÏ tûÏké formy ãasto
nereagují na konvenãní léãbu.

Izotretinoin je jedin˘ systémov˘ lék, kter˘ postihuje
v‰echny hlavní etiologické faktory akné, a má proto pfiízni-
v˘ vliv i nejtûÏ‰í projevy této choroby. Dosud v‰ak existují
obavy z neÏádoucích úãinkÛ tohoto léku a z léãení pacien-
tÛ, ktefií jsou zároveÀ postiÏeni jin˘m onemocnûním ãi paci-
entÛ vûnujícím se sportovní ãinnosti. Cílem na‰eho sledová-
ní bylo zaznamenat fiadu dÛleÏit˘ch parametrÛ pfied i bûhem
léãby izotretinoinem, vyhodnotit je a srovnat s obdobn˘mi
sledováními ve svûtû. Pozornost jsme zamûfiili zejména na
bezpeãnost léãby a na moÏnost léãit perorálním izotretino-
inem pacienty s jin˘mi pfiidruÏen˘mi chorobami
a laboratorními odchylkami a pacienty-sportovce. Jednalo
se o první sledování tohoto typu v âeské republice.

METODY

Charakteristika izotretinoinu
Izotretinoin (chemicky 13-cis-retinová kyselina) patfií

do první nearomatické generace retinoidÛ. Je nejúãinnûj-
‰ím lékem v léãbû akné (42, 43). V mechanismu úãinku
dominuje pfiím˘ inhibiãní vliv na mazovou Ïlázu
a dozrávání sebocytÛ se specifick˘m pÛsobením na proli-
ferující sebaceózní epitel. Pfiedpokládá se, Ïe izotretinoin
zpÛsobuje sebostázu zástavou bunûãného cyklu sebocytÛ
a jejich apoptózou (41) a také interferencí se sebocytárním
metabolismem androgenÛ inhibicí oxidace 3-α hydroxy-
steroidÛ (35). Dále zpÛsobuje sníÏení keratinizace ve foli-
kulech (43). Díky ultrastrukturálním zmûnám korneocy-
tÛ ve v˘vodech mazov˘ch Ïláz a uvolnûním bunûãné
adheze dochází ke komedolytickému úãinku. Redukce
mikrobiální flóry je nepfiím˘m dÛsledkem pfii potlaãení
tvorby mazu a eliminaci rohového materiálu
v sebaceózních v˘vodech (34). Protizánûtliv˘
úãinek je dán schopností inhibovat chemotaxi
neutrofilÛ a monocytÛ. Izotretinoin tak jako
jedin˘ pÛsobí na v‰echny ãtyfii hlavní etiopa-
togenetické faktory akné (7, 43).

Charakteristika souboru
Do sledování jsme zafiadili 100 pacientÛ se

závaÏn˘mi formami akné. V̆ bûr byl náhodn˘
v pofiadí, v jakém se dostavili k vy‰etfiení.
Podmínkou k zafiazení do studie byla pfiítom-
nost tûÏké formy akné nereagující na pfiedcho-
zí terapii, dále vûk nad 12 let, nepfiítomnost
obecnû znám˘ch kontraindikací (alergie na
sloÏky pfiípravku, tûÏké jaterní choroby,
dekompenzovaná deprese, hypervitaminóza
A, v˘razná hyperlipidémie, souãasná léãba
tetracykliny, tûhotenství a laktace) a spo-

lupracující pacient. Pfied zahájením léãby jsme provedli
podrobnou anamnézu (se zváÏením eventuálních kontra-
indikací léãby) a objektivní vy‰etfiení pacienta. V‰ichni
pacienti (u mladistv˘ch i jejich rodiãe) byli podrobnû pou-
ãeni o terapii a o moÏn˘ch neÏádoucích úãincích a byli
poÏádáni o nahlá‰ení v‰ech závaÏn˘ch neÏádoucích efek-
tÛ léãby (vãetnû depresivních stavÛ) bez prodlení o‰etfiují-
címu lékafii. V‰ichni podepsali informovan˘ souhlas
s léãbou. U Ïen byla navíc dodrÏována v‰echna pfiedepsa-
ná opatfiení k prevenci gravidity. Sledování bylo prospek-
tivní po dobu léãby perorálním izotretinoinem a následnû
jeden rok po ukonãení terapie (následné sledování není
pfiedmûtem tohoto ãlánku). Vy‰etfiování probíhalo v dobû
od kvûtna 2006 do prosince 2009 v Akné poradnû koÏní-
ho oddûlení nemocnice v Jihlavû. V‰ichni pacienti sledo-
vání dokonãili.

Pacienti uÏívali perorální izotretinoin (originální prepa-
rát Roaccutane® kapsle) v poãáteãní dávce 0,5 mg/kg/den.
Denní dávka byla v˘jimeãnû sníÏena pfii vût‰ích neÏá-
doucích úãincích nebo naopak zv˘‰ena aÏ do dávky
0,7 mg/kg/den podle tolerance a efektu. Terapie trvala do
dosaÏení kumulativní dávky 120 mg/kg u postiÏení obli-
ãeje a 150 mg/kg pfii postiÏení zad. Pacienti byli sledová-
ni v intervalu jednoho mûsíce po celou dobu léãby. Sledo-
vali jsme tyto parametry: pfied léãbou pohlaví, vûk,
lokalizaci a závaÏnost akné, jiné choroby ãi laboratorní
abnormality, depresi a sportovní aktivity, bûhem léãby
v‰echny neÏádoucí úãinky vãetnû laboratorních zmûn (viz
dále), známky deprese, stabilizaci ostatních chorob
a moÏnost sportovních aktivit. Na závûr jsme vyhodnoti-
li efekt léãby.

ZávaÏnost akné jsme urãovali dle klasifikace Plewiga
a Kligmana (43).

Z laboratorních hodnot jsme vy‰etfiovali sedimentaci
erytrocytÛ (FW), krevní obraz a diferenciální rozpoãet leu-
kocytÛ (KO+diff), hladinu C-reaktivního proteinu (CRP),
bilirubinu, alaninaminotransaminázy (ALT), glutamyl-
transferázy (GMT), cholesterolu a jeho lehké a tûÏké frak-
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Obr. 1. Lokalizace akné.
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ce, triglyceridÛ, glykémie, kyseliny moãové a kreatin-
fosfokinázy (CPK).

Eventuální stupeÀ deprese jsme zji‰Èovali vyplnûním
dotazníku BDI-II (Beckova sebeposuzovací ‰kála depre-
se, verze 2), pfiípadné patologické nálezy jsme konzultova-
li s psychiatrem (problematika deprese bude podrobnûji
zmínûna v jiném sdûlení).

Sportovní aktivity pfied léãbou byly hodnoceny jako
pozitivní pouze pfii závodní nebo jiné velmi intenzivní
a pravidelné sportovní ãinnosti (minimálnû jedna hodina
tfiikrát t˘dnû). Bûhem léãby byly povoleny tûlesné aktivi-
ty podle námi vypracovaného schématu: v˘razné zatíÏení
jednoho nebo více velk˘ch kloubÛ bylo povoleno
v postupnû narÛstajících ãasov˘ch intervalech vÏdy o ãtvrt
hodiny po 3 dnech (tj. první 3 dny bez zatíÏení, 4.–6. den
ãtvrt hodiny, 7.–9. den pÛl hodiny, 10.–12. den tfii ãtvrtû
hodiny, od 13. dne jedna hodina a dále stejn˘m zpÛsobem
do maxima dvou hodin, del‰í intenzivní aktivity nebyly
povoleny). Schéma postupného zatûÏování kloubÛ vychá-
zí z pfiedpokladu, Ïe k bolestem a v˘jimeãnû aÏ k zánûtÛm
kloubÛ dochází z dÛvodÛ pfiedpokládané exsikace kloubÛ,
která ale mÛÏe b˘t i zcela minimální. Postupn˘m zatûÏo-
váním kloubÛ si pacient otestuje svoji maximální tolerova-
nou zátûÏ. V pfiípadû bolestí kloubÛ jsme v navy‰ování
zátûÏe kloubÛ do ústupu obtíÏí nepokraãovali. Pacienti
mohli uÏít paracetamol v tabletách, maximálnû tfiikrát den-
nû.

Efekt léãby jsme hodnotili následující ‰kálou: zhojen
(bez projevÛ akné), v˘raznû zlep‰en (pfiítomnost do 5
zánûtliv˘ch morf na polovinû obliãeje nebo zad), zlep‰en
(pfiítomnost více neÏ 5 zánûtliv˘ch morf na polovinû obli-
ãeje nebo zad, ale ménû neÏ pfied zahájením léãby), nezlep-
‰en (stav jako pfied zahájením léãby), zhor‰en (poãet zánût-
liv˘ch morf vy‰‰í neÏ pfied zahájením léãby).

V¯SLEDKY

Z hlediska pohlaví 71 % pacientÛ tvofiili muÏi, Ïen bylo
29 % . Vûk pacientÛ byl v rozmezí 12 aÏ 41 let, prÛmûrn˘
vûk pro muÏe byl 17,6 roku, pro Ïeny 19,3 roku.

Lokalizace akné je znázornûna na obrázku 1.
Z hlediska tíÏe postiÏení pacientÛ trpûlo 3 % sledova-

n˘ch papulopustulózní akné III, 11 % papulopustulózní
akné IV, 67 % nodulocystickou formou a 19 % konglobát-
ní formou akné. U muÏÛ pfievaÏovaly tûÏ‰í formy akné –
viz obr. 2a, u Ïen byla závaÏnost postiÏení lehce niÏ‰í
– viz obr. 2b.

Sledování pfied léãbou
Jiné choroby a laboratorní abnormality byly velmi

ãasté, trpûlo jimi 55 % pacientÛ (55 % muÏÛ a 55 % Ïen).
Dle ãetnosti se jednalo o následující stavy: hyperbilirubi-
némie u 23 % pacientÛ, hypercholesterolémie u 14 % paci-
entÛ, astma u 5 % pacientÛ, bolesti kloubÛ nebo zad u 5 %
pacientÛ, lehká elevace transamináz u 3 % pacientÛ,

hypertriglyceridémie u 2 % pacientÛ, celiakie u 2 % paci-
entÛ, diabetes mellitus I. typu u 1 % pacientÛ, morbus
Crohn u 1 % pacientÛ, difuzní struma u 1 % pacientÛ,
sekundární glaukom u 1 % pacientÛ, barvoslepost u 1 %
pacientÛ, nosní polypy u 1 % pacientÛ. Podrobnû jsou tyto
diagnózy (vãetnû procentuálního zastoupení u muÏÛ a Ïen)
uvedeny v tabulce 1. Ostatními, z hlediska léãby perorál-
ním izotretinoinem ménû v˘znamn˘mi chorobami, trpûlo
19 % pacientÛ (25 % muÏÛ a 3 % Ïen). Jednalo se o sennou
r˘mu, alergick˘ zánût spojivek, atopick˘ ekzém, osteo-
chondrom kolene, poruchy rÛstu, srdeãní ‰elest, obezitu,
kfieãové Ïíly, lupénku a kopfiivku. Nûktefií pacienti trpûli
zároveÀ i nûkolika chorobami nebo patologick˘mi nálezy
v laboratorních testech.

Pfied léãbou 6 % pacientÛ trpûlo depresivními sympto-
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Obr. 2a. ZávaÏnost akné – muÏi.
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Obr. 2b. ZávaÏnost akné – Ïeny.
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házená, volejbal, ko‰íková, kulturistika, ‰erm, badminton,
závodní hasiãství, jízda na koni a cyklistika. Pût pacientÛ
se intenzivnû vûnovalo zároveÀ dvûma sportÛm.

Sledování bûhem léãby
NeÏádoucí úãinky jsou uvedeny v obr. 4. Suchost rtÛ

jsme zaznamenali u 100 % pacientÛ, suchost kÛÏe u 88 %
pacientÛ (90 % muÏÛ a 83 % Ïen), erytém kÛÏe u 62 %
pacientÛ (59 % muÏÛ a 69 % Ïen), retinoidní dermatitidu
u 43 % pacientÛ (39 % muÏÛ a 52 % Ïen), suchost nosní
sliznice u 39 % pacientÛ (39 % muÏÛ a 38 % Ïen), krvá-
cení z nosu u 32 % pacientÛ (38 % muÏÛ a 17 % Ïen),
suchost oãí u 39 % pacientÛ (39 % muÏÛ a 38 % Ïen),
bolesti hlavy u 9 % pacientÛ (10 % muÏÛ a 7 % Ïen),
bolesti svalÛ u 4 % pacientÛ (3 % muÏÛ a 7 % Ïen), boles-
ti kloubÛ u 17 % pacientÛ (21 % muÏÛ a 7 % Ïen), boles-
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61 %
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Obr. 3. Sportovní aktivity – celkem.

Tab. 1. Doprovodné choroby a laboratorní odchylky

Celkem Celkem MuÏi MuÏi Îeny Îeny
poãet % poãet % poãet %

Hyperbilirubinémie 23 23 % 20 28 % 3 10 %
Hypercholesterolémie 14 14 % 4 6 % 10 34 %
Astma 5 5 % 5 7 % 0 0 %
Bolesti kloubÛ nebo zad 5 5 % 2 3 % 3 10 %
Elevace transamináz 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 %
Difúzní struma 1 1 % 0 0 % 1 3 %
Sekundární glaukom 1 1 % 0 0 % 1 3 %
Barvoslepost 1 1 % 1 1 % 0 0 %
Nosní polypy 1 1 % 0 0 % 1 3 %
Ostatní 19 19 % 18 25 % 1 3 %

my, 94 % pacientÛ bylo
bez obtíÏí. Îádn˘ depre-
sivní stav nebyl povaÏo-
ván za kontraindikaci
k podání perorálního
izotretinoinu.

Sportovní aktivity
sledované skupiny byly
velmi ãasté. Sportovalo
39 % nemocn˘ch – viz
obr. 3 (51 % muÏÛ
a 10 % Ïen). Nejãastûji
se pacienti vûnovali fot-
balu (16 % pacientÛ),
hokejbalu (4 % pacien-
tÛ), lednímu hokeji (3 %
pacientÛ), florbalu (3 %
pacientÛ) a posilování
(3 % pacientÛ). Dal‰ími
zaznamenan˘mi sporty
byly: kickbox, valetudo,
rokenrol, závodní tanec,
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Obr. 4. NeÏádoucí úãinky léãby.
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Poznámka: V fiádcích 5–8 údaje pfied závorkou udávají % pacientÛ s novû vzniklou laboratorní odchylkou, ãísla v závorkách pak %
v‰ech pacientÛ s pfiíslu‰nou odchylkou (vãetnû tûch, ktefií mûli patologickou hodnotu jiÏ pfied zahájením sledování).
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ti zad u 10 % pacientÛ (7 % muÏÛ a 17 % Ïen), únavu
u 4 % pacientÛ (3 % muÏÛ a 7 % Ïen), vypadávání vlasÛ
u 3 % pacientÛ (0 % muÏÛ a 10 % Ïen) a kfiehkost nehtÛ
u 3 % pacientÛ (0 % muÏÛ a 10 % Ïen). V jednotliv˘ch
pfiípadech jsme zaznamenali tyto obtíÏe: Ïaludeãní nevol-
nosti, hubnutí, zácpu, metrorrhagii, kfieãe dolních konãetin,
opakovanû pak bûÏná nachlazení, anginy, infekce moão-
v˘ch cest, zlomeniny, odfieniny,
jedenkrát svrab a boreliózu.
Odchylky v laboratorních hod-
notách ukazuje tabulka 2.
Zajímavé byly hodnoty FW
a CRP. Ke zv˘‰ení sedimentace
do‰lo u 36 % pacientÛ, z nich
86 % pacientÛ mûlo jen pfie-
chodnû vy‰‰í FW v souvislosti
s nachlazením nebo jinou
infekcí, ale 14 % pacientÛ mûlo
trvalé zv˘‰ení hodnot FW
v rozmezí 20-80/ hodinu po
celou dobu léãby. Zv˘‰ení C-
reaktivního proteinu jsme za-
znamenali u 39 % pacientÛ,
vÏdy jen pfiechodnû a s mi-
nimálním nav˘‰ením (do 30
mmol/l) v souvislosti s na-
chlazením ãi jinou infekcí.
Bûhem terapie nedo‰lo k de-
kompenzaci Ïádné doprovodné
choroby. Léãba byla dokonãe-
na u v‰ech pacientÛ.

Bûhem léãby jsme neza-
znamenali zhor‰ení depresiv-
ního stavu u Ïádného
z pacientÛ, ktefií trpûli depre-
sivními symptomy pfied léã-
bou. Naopak, u vût‰iny paci-
entÛ depresivní obtíÏe
vymizely. Symptomy deprese,
zpÛsobené závaÏn˘mi exo-
genními faktory, se objevily
u dvou jin˘ch pacientÛ. Nena-

lezli jsme Ïádn˘ pfiípad deprese zpÛsoben˘ perorálním
izotretinoinem.

Z hlediska sportovních aktivit pfii léãbû pacienti-spor-
tovci tolerovali velmi dobfie doporuãené schéma postup-
ného zatíÏení kloubÛ, do dvou mûsícÛ vût‰ina z nich pro-
vozovala sportovní aktivity prakticky bez omezení

Tab. 2. Laboratorní odchylky bûhem léãby

Celkem % MuÏi % Îeny %
Elevace FW 36 % 23 % 69 %
Zmûny KO+diff 0 % 0 % 0 %
Elevace CRP 39 % 30 % 62 %
Hyperbilirubinémie 6 % (29 %) 7 % (35 %) 3 % (14 %)
Elevace transamináz 11 % (14 %) 14 % (18 %) 3 % (3 %)
Hypercholesterolémie 24 % (38 %) 24 % (30 %) 24 % (59 %)
Hypertriglyceridémie 27 % (29 %) 13 % (15 %) 62 % (62 %)
Hyper ãi hypoglykémie 1 % 1 % 0 %
Hyperurikémie 6 % 8 % 0 %
Elevace kreatinfosfokinázy 37 % 48 % 10 %
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Obr. 5b. V˘sledky léãby – Ïeny.

Obr. 5a. V˘sledky léãby – muÏi.
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a úãastnila se i soutûÏí. U Ïádného na‰eho sportovce nedo-
‰lo bûhem terapie k v˘razn˘m kloubním ãi svalov˘m obtí-
Ïím, eventuální bolesti svalÛ a kloubÛ byly minimální.

Sledování pfii ukonãení léãby
Co se t˘ãe efektu léãby 86 % pacientÛ (85 % muÏÛ

a 90 % Ïen) bylo po léãbû kompletnû zhojeno, 11 % pa-
cientÛ (13 % muÏÛ a 10 % Ïen) témûfi zhojeno, 3 % pa-
cientÛ (4 % muÏÛ a 0 % Ïen) bylo zlep‰eno. Îádn˘ pacient
nebyl nezhojen a u Ïádného nedo‰lo ke zhor‰ení projevÛ –
viz obr. 5a a 5b.

DISKUSE

Nalezli jsme fiadu ãesk˘ch i zahraniãních studií zab˘-
vajících se nûkter˘mi aspekty léãby perorálním izotretino-
inem (4, 5, 9, 11, 20, 29, 32, 40, 42, 46, 47, 52, 54). Îád-
ná z tûchto studií nehodnotila v‰echny námi uvedené
parametry, v˘zkumy byly zamûfieny pfiedev‰ím na sledová-
ní neÏádoucích úãinkÛ léãby a úãinnosti terapie. Námi zji‰-
tûná data t˘kající se pohlaví a vûku pacientÛ, lokalizace
a závaÏnosti akné odpovídají závûrÛm v˘‰e jmenovan˘ch
studií, proto je podrobnûji nerozebíráme. Pozornost zamû-
fiujeme na neÏádoucí úãinky pfii léãbû perorálním izotreti-
noinem, na soubûÏné choroby a jejich zvládání bûhem tera-
pie a na moÏnost sportovních aktivit bûhem léãby.

Izotretinoin je obecnû velmi dobfie tolerován, ale moÏ-
né neÏádoucí úãinky je nutné mít na pamûti pfied zaháje-
ním i bûhem léãby. Jednoznaãnû nejzávaÏnûj‰í je terato-
genita a embryotoxicita preparátu, která se projevuje fiadou
malformací (11, 23, 43). Prevencí neÏádoucích gravidit je
pfiísné dodrÏování preventivního programu pro Ïeny.
Ostatní neÏádoucí úãinky se dûlí na lokální, systémové
a laboratorní a jsou analogické hypervitaminóze
A. Podrobnû jsou popsány v fiadû publikací (7, 8, 13, 19,
23, 43).

V na‰em souboru nedo‰lo ke graviditû u Ïádné pacient-
ky. Frekvence místních neÏádoucích úãinkÛ v na‰em sle-
dování byla ve shodû s ostatními v˘‰e jmenovan˘mi sledo-
váními, jejich kompenzaci jsme provádûli dle znám˘ch
doporuãení. Bolesti hlavy u na‰ich pacientÛ byly mírného
stupnû. U tûÏ‰ích stupÀÛ cefalgií je dÛleÏité vylouãit
intrakraniální hypertenzi. Pouze u dvou muÏÛ jsme proto
radûji doporuãili vy‰etfiení neurologem a oãním lékafiem,
syndrom nitrolebního pfietlaku byl u nich vylouãen a obtíÏe
byly diagnostikované jako migrenózní cefalea a mini-
malizovaly se po neurologem zahájené léãbû amitryptili-
nem. Bolesti svalÛ byly u pacientÛ minimální a pouze
v úvodu léãby. Pfii bolestech kloubÛ a zad je nutno myslet
na to, Ïe mÛÏe jít o první pfiíznak poãínající artritidy a Ïe
je nutno pacienty intenzivnûji sledovat. Vût‰í bolesti klou-
bÛ ihned po podání perorálního izotretinoinu se v na‰em
sledování vyskytly u dvou pacientÛ – muÏÛ (ne‰lo
o sportovce), kde pfii dodrÏování klidového reÏimu a léãbû
paracetamolem v tabletách bolesti postupnû vymizely

a dále se jiÏ neopakovaly. K rozvoji artritidy u nich nedo-
‰lo. Únava udávaná pacienty v na‰í studii byla jen mírná
a pfiechodná. Uvedené v˘sledky jsou opût v souladu
s ostatními jmenovan˘mi sledováními. Z ménû ãast˘ch
vedlej‰ích úãinkÛ jsme zaznamenali u jednoho pacienta
Ïaludeãní obtíÏe (nevolnosti, zvracení). U dvou pacientÛ
byl pozorován velmi vzácn˘ neÏádoucí úãinek léãby pero-
rálním izotretinoinem, a to hubnutí (4). Jeden z nich mûl
ale zároveÀ diabetes mellitus I. typu na inzulinu
a nedodrÏoval zcela dietní opatfiení. Jedna pacientka udá-
vala metroragii. Ta je vzácnû udávána jako neÏádoucí úãi-
nek perorálního izotretinoinu (24). RÛzné menstruaãní
nepravidelnosti jsou ale zfiejmû ãastûj‰í, neÏ bylo dfiíve
popisováno, napfi. Kwon a kolektiv ve svém sledování
nalezli obtíÏe tohoto typu u osmi Ïen ze ãtyfiiceti, ale pro
zajímavost pouze u jedné pacientky se jednalo
o intermenstruální krvácení, u jedné o zkrácení intervalu
mezi menses, u v‰ech ostatních o amenoreu (28). Byly
zaznamenány dva dosud nepopsané neÏádoucí úãinky, a to
zácpa a kfieãe dolních konãetin. Dietní chyby, lékové ani
jiné pfiíãiny nebyly nalezeny. Kfieãe dolních konãetin neu-
stupovaly po aplikaci venotonik ani po zavedení reÏimo-
v˘ch opatfiení. Oba neÏádoucí úãinky se objevily po mûsí-
ci uÏívání a vymizely do 14 dnÛ po ukonãení léãby
perorálním izotretinoinem, lze je tedy povaÏovat za velmi
pravdûpodobnû související s léãbou perorálním izotretino-
inem. Anginy, infekce moãov˘ch cest, zlomeniny, odfieni-
ny, svrab a boreliózu popsané v na‰em souboru hodnotí-
me jako události bez souvislosti s léãbou perorálním
izotretinoinem. Na‰i pacienti utrpûli bûhem léãby izotreti-
noinem drobné koÏní úrazy a zlomeniny drobn˘ch kostí.
Dávka léku nebyla u Ïádného z nich sníÏena, hojení pro-
bíhalo v normû a bez komplikací. Podle literatury (7) není
zpomalené hojení fraktur nebo sportovních úrazÛ proká-
záno. Existuje pouze teoretické riziko, odvozené z rizika
pfiedãasného uzavfiení epif˘z, zhor‰eného hojení poranûní
a zlomenin (7, 19), dle zváÏení je moÏno eventuálnû do
zhojení léãbu izotretinoinem pfieru‰it.

Vût‰ina na‰ich laboratorních v˘sledkÛ (hodnoty CRP,
KO+diff, bilirubinu, transamináz, cholesterolu, kyseliny
moãové a CPK) byla v souladu s údaji uveden˘mi
v literatufie. Odchylky v krevním obraze a diferenciálním
rozpoãtu leukocytÛ jsou obãas popisovány, udávány jsou
pfiedev‰ím leukopenie (neutropenie) (8, 19, 23), trombo-
cytopenie (19, 23) a zv˘‰ení poãtu trombocytÛ (19).
V na‰em souboru byly zmûny bezv˘znamné. Novû zji‰tû-
né zv˘‰ené hodnoty bilirubinu, transamináz, cholesterolu
a urikémie bûhem léãby byly jen mírného stupnû (maxi-
málnû o 60% nad horní hranici normy), nebylo tfieba
zvlá‰tních opatfiení. K v˘kyvÛm glykémie mÛÏe dojít (23),
v na‰em souboru byly nalezeny (ve smyslu hyper-
i hypoglykémie) pouze u jednoho pacienta (viz dále),
u ostatních pacientÛ byly hladiny glykémie v normû. MoÏ-
nou hyperurikémii popisují Charakira a kolektiv (23),
v na‰em souboru bylo zv˘‰ení hladiny kyseliny moãové
v séru v˘jimeãné a minimálních hodnot. Zv˘‰ení CPK
bûhem léãby perorálním izotretinoinem popsal v literatufie
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napfiíklad Hanson (19) v souvislosti s extrémní svalovou
námahou. Podrobnû rozebral tuto problematiku Kajmak
v roce 2008 se závûrem, Ïe zv˘‰ené hladiny CPK s nebo
i bez svalov˘ch obtíÏí bûhem léãby izotretinoinem jsou
benigním fenoménem, odbûry CPK a renální testy je nut-
no provádût jen pfii extrémních svalov˘ch bolestech (27).
Vy‰‰í hladiny CPK jsme zaznamenali obãas u sportovcÛ
po pfiedcházející tûlesné aktivitû, v˘jimeãnû i u ostatních
pacientÛ. Na‰e v˘sledky podporují v˘‰e uvedené práce.
Jedním z rozdíln˘ch v˘sledkÛ proti ostatním sledováním
bylo vysoké procento novû zji‰tûné hypertriglyceridémie
bûhem léãby u Ïen v na‰em sledování (62 %). Hodnoty
triglyceridÛ byly u nich ale jen mírnû elevované (vût‰inou
jen o 50 %, v˘jimeãnû aÏ o 100 % nad horní hranici nor-
my). VÏdy staãilo pouze zavedení pfiísn˘ch dietních opat-
fiení, v˘jimeãnû krátkodobû sníÏení dávky o 10 mg izotre-
tinoinu dennû po dobu 4–8 t˘dnÛ, v˘jimeãnû aÏ do
ukonãení léãby. Hypolipidemika nebylo nutno nasadit
u Ïádné pacientky. Dal‰í zajímavostí pak bylo velmi v˘raz-
né zv˘‰ení FW u 14 % Ïen a 1 % muÏÛ, které trvalo po
celou dobu léãby. V‰ichni tito pacienti byli pro‰etfieni
vzhledem k jiné moÏné pfiíãinû elevace FW (internistou,
popfi. specializovan˘m dûtsk˘m lékafiem), pfiíãina vy‰‰í
FW ale nebyla nalezena. Zv˘‰ení FW je udáváno
v literárních zdrojích (8, 19, 23) jako doprovodn˘ efekt
léãby perorálním izotretinoinem, hranice zv˘‰ení ale
nejsou uvedeny. Ménû v˘razné zv˘‰ení FW a v naprosté
vût‰inû i lehká elevace CRP (do 30 mmol/l) se vyskytla
u fiady pacientÛ (muÏÛ i Ïen), vÏdy v‰ak byla v souvislosti
s bûÏn˘m nachlazením pfiípadnû infekcí moãov˘ch cest.
Pfiíãinou zv˘‰ení mohla b˘t opût léãba perorálním izotre-
tinoinem ãi infekce nebo i kombinace obou pfiíãin. Domní-
váme se proto, Ïe hodnocení elevace FW ãi CRP bûhem
léãby perorálním izotretinoinem je nutno provádût uváÏe-
nû. Je vhodné myslet na skuteãnost, Ïe v˘znamn˘ podíl na
zv˘‰ení FW i CRP mÛÏe mít právû léãba tímto prepará-
tem.

âasto obávaná deprese v souvislosti s léãbou izotretino-
inem nebyla zatím ve vût‰inû studií prokázána. Pacienti se
závaÏn˘mi formami akné jsou obecnû depresivnû
a úzkostnû ladûni velice ãasto (12, 37). Také u Ïádného
pacienta v na‰í studii nebyla nalezena deprese zpÛsobená
léãbou perorálním izotretinoinem. Tyto nálezy potvrzují
názor, Ïe neexistuje kauzální vztah mezi izotretinoinem
a depresí. Pfiedpokládá se ale, Ïe zcela v˘jimeãnû mÛÏe
deprese vzniknout jako idiosynkrastick˘ efekt léku. Paci-
enta, pfiípadnû rodiãe, je nutné o této moÏnosti zmûny nála-
dy pouãit a téÏ je informovat, Ïe v pfiípadû jakékoliv zmû-
ny nálady mají ihned informovat o‰etfiujícího lékafie ãi
vyhledat psychiatrickou pomoc.

V na‰em souboru jsme nalezli velmi vysoké procento
pacientÛ se soubûÏnou chorobou s akné ãi s v˘znamnou
laboratorní odchylkou. V literatufie nebyla nalezena Ïádná
studie, která by se zab˘vala obdobn˘m procentuálním
zastoupením, nemÛÏeme tedy na‰e v˘sledky srovnat. Byly
publikovány buì ojedinûlé kazuistiky pacientÛ se soubûÏ-
nou chorobou (viz dále u jednotliv˘ch chorob) nebo v˘ji-

meãnû vût‰í soubory (4, 32). Nejvût‰í byl soubor 21 paci-
entÛ s jin˘mi systémov˘mi chorobami autorÛ Hulla
a Cunliffa z roku 1989 (22). Ná‰ soubor 55 pacientÛ je tedy
dle na‰eho nejlep‰ího vûdomí nejvût‰ím dosud publikova-
n˘m souborem nemocn˘ch s akné, ktefií byli léãeni pero-
rálním izotretinoinem a zároveÀ mûli dal‰í choroby ãi
laboratorní odchylky. Îádná ze zji‰tûn˘ch nemocí ani labo-
ratorních zmûn nebyla absolutní kontraindikací k nasazení
perorálního izotretinoinu, nebylo ani nutno zahájit léãbu
se sníÏenou denní dávkou. Tito pacienti byli jen podrobnû-
ji pouãeni vzhledem ke specifiku své dal‰í choroby a dle
potfieby jsme u nich provedli ãastûj‰í klinické ãi laborator-
ní kontroly.

Zvládání doprovodn˘ch chorob a laboratorních odchy-
lek bûhem perorální léãby izotretinoinem není pfiíli‰ ãasto
diskutovan˘m tématem. Pfii sledování a léãbû na‰ich paci-
entÛ jsme vycházeli z nûkolika publikovan˘ch souborÛ,
z nalezen˘ch jednotliv˘ch kazuistik a ze dvou v literatufie
uveden˘ch doporuãení. Bruno a kolektiv (4) léãili bez
omezení pacienty s lupénkou, ulcerózní kolitidou, atopic-
kou dermatitidou, bipolární depresí, familiární hyperbiliru-
binémií a migrenózními bolestmi hlavy. Hull a Cunliffe
publikovali v roce 1989 (22) úspû‰nou léãbu perorálním
izotretinoinem u 21 pacientÛ s ulcerózní kolitidou, Croh-
novou chorobou, sclerosis multiplex, chronick˘m renál-
ním selháním vãetnû jednoho dial˘zovaného pacienta,
s diabetes mellitus a hyperlipidemií II. typu. Dále existu-
je nûkolik referencí o úspû‰né léãbû perorálním izotretino-
inem u pacientÛ s familiární hyperbiliribinémií (31, 51,
53). Bûhem terapie do‰lo dokonce k poklesu hladin biliru-
binu. Mechanismus, kter˘m izotretinoin sniÏuje hladiny
bilirubinu v krvi u familiární hyperbiliribinémie, je zatím
neznám˘. Izotretinoin reverzibilnû sniÏuje hladiny testo-
steronu v séru a tím mÛÏe zvy‰ovat hladinu uridin difosfát-
glukuronozyl transferázy (UDP-GT) díky eliminaci testos-
teronem mediované inhibice UDP-GT. Alternativnû
izotretinoin mÛÏe zv˘‰it clearance bilirubinu hepatocyty
vytvofiením vût‰ího mnoÏství vazebn˘ch proteinÛ nebo
intracelulárních vazebn˘ch ligandÛ nebo zmûnou afinity
tûchto enzymÛ k bilirubinu (53).

Doporuãení pfii eventuálních systémov˘ch chorobách
jsou podrobnûji uvedena ve dvou publikacích. Cooper (7)
se zab˘vá opatfieními pfii diabetes mellitus, familiární
hyperbiliribinemii, hyperlipidemii, zlomeninách, jaterních
a ledvinn˘ch chorobách. U diabetes mellitus má b˘t hladi-
na glykémie ãastûji monitorována (mÛÏe se zv˘‰it i sníÏit).
U familiární hyperbilirubinémie je efekt izotretinoinu
nejasn˘, bûhem léãby dochází spí‰e ke sníÏení hladin bili-
rubinu, takÏe ãastûj‰í monitorování hladin bilirubinu není
nutné. Pfii úvodní hypertriglyceridémii je nutné podrobné
pouãení pacientÛ, zavedení pfiísn˘ch dietních opatfiení, ãas-
tûj‰í kontroly testÛ, pfiípadnû podání hypolipidemik. Pfii
hodnotách nad 9 mmol/l je nebezpeãí pankreatitidy. Paci-
enti s vy‰‰ími jaterními testy pfied léãbou musí dodrÏovat
pfiísnou jaterní dietu. Jaterní funkce je nutno pravidelnû
kontrolovat, protoÏe je u nich vy‰‰í riziko hepatitidy. Dle
potfieby je vhodná konzultace gastroenterologa. Cunliffe
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(10) uvádí tfii protokoly léãby podle doprovodn˘ch cho-
rob. Protokol 1(standardní dávkovací reÏim) doporuãuje
u Crohnovy choroby, ulcerózní kolitidy, epilepsie, spina
bifida a diabetes mellitus, protokol 2 (iniciálnû polovina
dávky izotretinoinu) pro pacienty s chronick˘m renálním
selháním, dialyzované, po transplantaci srdce nebo ledvin,
nemocné s bipolárním depresivním syndromem, myalgic-
kou encefalopatií, sclerosis multiplex a u HIV pozitivních.
Protokol 3 (s postupn˘m navy‰ováním dávek léku) je
vhodn˘ pro nemocné s morbus Behçet, cerebelární spon-
giformní encefalopatií, idiopatickou trombocytopenickou
purpurou, cystickou fibrózou, leukémií a retinitis pigmen-
tosa. Autor doporuãuje úzce spolupracovat s pfiíslu‰n˘mi
o‰etfiujícími lékafii.

V na‰í skupinû byli nejãastûji zastoupeni pacienti
s hyperbilirubinémií (23 %). Pfii pravideln˘ch kontrolách
u nich docházelo v naprosté vût‰inû ke sníÏení hladin bili-
rubinu, pfiípadnû hladiny bilirubinu zÛstaly témûfi nezmû-
nûny. Ostatní jaterní testy byly v normû. Terapie probûhla
u v‰ech tûchto pacientÛ zcela bez komplikací. Hypercho-
lesterolémie a hypertriglyceridémie jiÏ pfied zahájením léã-
by jsou rizikov˘mi faktory. V na‰em souboru tvofiili takto
postiÏení pacienti 16 procent. Podle Staelse (50) je zv˘‰e-
ní hladiny cholesterolu bûhem léãby primárnû pozorováno
u pacientÛ s hyperlipidémií jiÏ pfied léãbou, zatímco
hypertriglyceridémii nelze pfiedvídat. Dle Altmana
a kolektivu (3) je prÛmûrn˘ nárÛst hladin cholesterolu
bûhem léãby o 60 %, triglyceridÛ o 15 %. âastûj‰í moni-
torování je podle tûchto autorÛ nutné pfii hladinách choles-
terolu nad 6,47 mmol/l a zvaÏování vysazení léku pfii hla-
dinách nad 7,77 mmol/l (norma < 5,18 mmol/l), u hladin
triglyceridÛ pak doporuãují ãastûj‰í monitorování pfii hla-
dinách nad 3,39 mmol/l a vysazení léku pfii hladinách nad
4,52 mmol/l (norma < 1,808 mmol/l). Podle Hansona
a kolektivu (19) je doporuãeno zv˘‰ené sledování u hladin
triglyceridÛ nad 5,00–6,00 mmol/l. Cooper (7) povaÏuje
za nutné pfii úvodní hypertriglyceridémii podrobné pouãe-
ní pacientÛ, zavedení pfiísn˘ch dietních opatfiení, ãastûj‰í
kontroly laboratorních nálezÛ, pfiípadnû podání hypolipide-
mik. V na‰í laboratofii (biochemická laboratofi nemocnice
v Jihlavû) je horní hranice normy hladina cholesterolu
5,00 mmol/l a triglyceridÛ 1,70 mmol/l. Bûhem sledování
jsme se rozhodli fiídit Altmanov˘mi doporuãeními. V‰ich-
ni pacienti byli pfied zahájením léãby podrobnû pouãeni
o nutnosti dodrÏování pfiísn˘ch dietních opatfiení. Hladiny
tukÛ byly kontrolovány individuálnû (podle konkrétní hod-
noty hladiny cholesterolu nebo triglyceridÛ) po 1 aÏ 3
mûsících, bûhem sledování nedo‰lo k jejich v˘raznému
zv˘‰ení. U Ïádného pacienta nebylo nutno podávat hypo-
lipidemika. Hladiny cholesterolu byly maximálnû do
7,00 mmol/l (jen u jedné pacientky v rozmezí 7,10 aÏ
9,00 mmol/l, internisté ale hypolipidemika nedoporuãili)
a hladiny triglyceridÛ maximálnû 3,77 mmol/l (pouze
u jednoho muÏe byly dvû namûfiené hodnoty vy‰‰í: 4,51
a 5,26 mmol/l, opût pfii vy‰etfiení v metabolické poradnû
nebyla doporuãena hypolipidemika, sníÏili jsme ale dávku
izotretinoinu na 0,3 mg/kg/den). Elevace transamináz leh-

kého stupnû byla nalezena pfied léãbou u dvou pacientÛ
(oba byli muÏi, obézní, s vy‰‰ími hladinami tukÛ). Byla
jim doporuãena pfiísná redukãní, hypolipidemická a játra
‰etfiící dieta. Bûhem léãby do‰lo u jednoho jen k minimální
elevaci jaterních testÛ (ALT do 50 % a GMT do 40 % nad
horní hranici normy), u druhého bylo zv˘‰ení vy‰‰í (ALT
krátkodobû aÏ o 200 % nad horní hranici normy, GMT
maximálnû o 40 %). Terapie obou byla dokonãena bez
komplikací, u pacienta s vy‰‰ími hodnotami GMT jsme
ale sníÏili denní dávku izotretinoinu na 0,3 mg/kg/den)
a léãbu úmûrnû prodlouÏili. Nebylo nutné pfieru‰ení léãby
doporuãované v literatufie (2, 19). Bolesti kloubÛ a zad (u
5 % pacientÛ) by mohly b˘t problémem, protoÏe stejné
obtíÏe mÛÏe zpÛsobit i perorální izotretinoin. Hrozí tedy
sumace obtíÏí. Tato skupina na‰ich pacientÛ byla obzvlá‰-
tû peãlivû pouãena stran postupného navy‰ování tûlesné
aktivity a sledování bolestí. U Ïádného nemocného nedo-
‰lo ke zhor‰ení obtíÏí bûhem léãby. Celiakie (dva muÏi)
a diabetes mellitus (jeden muÏ) nepfiedstavují problém pfii
léãbû izotretinoinem a nebyly komplikací ani u na‰ich
pacientÛ. Léãbu perorálním izotretinoinem u pacientÛ se
zánûtliv˘mi stfievními chorobami podrobnû popisují God-
frey a James (17). Léãili ãtyfii pacienty se zmínûn˘mi cho-
robami a pouze u jednoho do‰lo k pfiechodnému zhor‰ení
choroby. Autofii pfiedpokládají, Ïe u vût‰iny pacientÛ je léã-
ba izotretinoinem bezpeãná. Ke zhor‰ení stfievní choroby
mÛÏe v˘jimeãnû dojít, pfiíãinou je asi exsikace stfievní sliz-
nice pravdûpodobnû v dÛsledku atrofie pohárkov˘ch
bunûk pfii léãbû perorálním izotretinoinem. V tûchto pfií-
padech je nutno léãbu ukonãit. Úspû‰nou léãbu pacienta
s ulcerózní kolitidou perorálním izotretinoinem popsal
Schleicher (49), naopak léãbou idukovanou proktosigmo-
itidu popsali Martin a kol. (38), Reniers (45) a Radmanesh
(44). Hull a Cunliffe (22) léãili izotretinoinem dva pacien-
ty s ulcerózní kolitidou a jednoho s Crohnovou chorobou,
ani u jednoho nedo‰lo ke zhor‰ení základní choroby.
V na‰em sledování byl léãen pro Crohnovu chorobu jeden
muÏ. Bûhem celého sledování byla jeho stfievní choroba
kompenzovaná, nebylo nutno zmûnit léãbu. Bûhem léãby
perorálním izotretinoinem mÛÏe dojít ke zhor‰ení decho-
v˘ch obtíÏí u pacientÛ s astmatem (26) nebo k nové provo-
kaci astmatick˘ch obtíÏí u nemocn˘ch s atopick˘m ekzé-
mem (48). Pfiíãinou je vysu‰ující efekt retinoidÛ na
respiraãní trakt obdobn˘ efektu na kÛÏi a sliznicích.
V literatufie se uvádí i cviãením provokovan˘ bronchospas-
mus (15). Ná‰ pacient s astmatem byl bûhem celého sledo-
vání kompenzován, nedo‰lo u nûj k Ïádnému astmatické-
mu záchvatu, pfied léãbou byl fiádnû pouãen o moÏném
zhor‰ení obtíÏí. Novû vzniklé obtíÏe jsme nezaznamenali
u Ïádného pacienta, ani u nemocn˘ch s atopick˘m ekzé-
mem. Nosní polypy mohou b˘t rizikem vy‰‰ího krvácení
z nosu, na‰e pacientka trpûla po celou dobu léãby jen leh-
kou epistaxí.

Jedna pacientka s glaukomem a sekundární amaurózou
a jeden pacient s barvoslepostí neuvádûli Ïádné oãní kom-
plikace bûhem léãby perorálním izotretinoinem. Ani jejich
základní oãní choroby se nezhor‰ily. Opatfiení u tûchto
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oãních chorob jsme v literatufie nenalezli. Velmi podrobn˘
rozbor neÏádoucích oftalmologick˘ch úãinkÛ provedli
v roce 2001 Fraunfelder a kolektiv (16). Ti zafiadili sníÏe-
né barevné vidûní (reverzibilní) mezi moÏné neÏádoucí
úãinky izotretinoinu a glaukom mezi nepravdûpodobné.
Na základû tûchto údajÛ pfiedpokládáme, Ïe Ïádná speciál-
ní opatfiení pro pacienty s v˘‰e uveden˘mi diagnózami
nejsou tfieba. U pacientÛ se sennou r˘mou, alergick˘m
zánûtem spojivek a kopfiivkou byly ve shodû s literaturou
ãastûj‰í neÏádoucí úãinky typu suchosti kÛÏe a sliznic (8).
Pacient s osteochondromem kolena netrpûl bûhem sledo-
vání Ïádn˘mi bolestmi postiÏeného kloubu. U muÏe léãe-
ného rÛstov˘m hormonem pro poruchu rÛstu, u pacienta
se srdeãním ‰elestem ani u nemocné s varixy nebyla nut-
ná Ïádná zvlá‰tní opatfiení bûhem léãby. Terapie u nich pro-
bûhla bez komplikací.

V na‰em souboru jsme zjistili velmi vysoké procento
pacientÛ zab˘vajících se aktivnû sportem, tûlesn˘m aktivi-
tám se vûnovali zejména muÏi. V literatufie jsme nenalez-
li Ïádnou studii, která by se zab˘vala procentuálním
zastoupením sportovcÛ mezi pacienty léãen˘mi perorál-
ním izotretinoinem, na‰e v˘sledky tedy nelze porovnat.
V Ïádné nám dostupné publikaci nebyla ani pfiesnû speci-
fikována opatfiení t˘kající se tûlesn˘ch aktivit ani sdûlení
zab˘vající se podrobnûji léãbou izotretinoinem
u sportovcÛ. Vût‰inou sportovní aktivity nejsou omezeny,
napfiíklad Alcalay (1) referuje, Ïe bûhem jeho sledování
nebyli pacienti stran sportovní aktivity omezováni, mûli
povolen i vysoce intenzivní fyzick˘ trénink a posilování.
Jen Leyden (33) udává moÏné vût‰í neÏádoucí úãinky
u tûchto sportÛ: závodní bruslení, gymnastika, balet, bûh
na dlouhé tratû, vzpírání, kontaktní sporty. V‰ichni na‰i
sportovci dodrÏovali stejnû jako ostatní úãastníci sledová-
ní schéma postupného zatûÏování kloubÛ, obzvlá‰È peãli-
vû jsme pouãili a sledovali pacienty provozující tanec,
rokenrol, kickbox, valetudo, kulturistiku a posilování.
Obecnû je pfii léãbû retinoidy, hlavnû po tûlesné zátûÏi,
urãité riziko muskuloskeletálních obtíÏí zahrnujících pfie-
dev‰ím artralgie, artritidy, bolesti kostí, hyperkalcemii
a skeletální zmûny. Podrobnû je popsali napfiíklad Kaplan
a Haettich (25). Byly publikovány kazuistiky závaÏn˘ch
artritid pfii léãbû perorálním izotretinoinem (6, 21, 36, 39)
vãetnû bilaterální sakroilitidy (3) a tûÏké akutní myopatie
(14). Tito pacienti nebyli sportovci. Tím spí‰e je nutno zva-
Ïovat moÏné riziko neÏádoucích úãinkÛ tohoto typu pfii
zv˘‰ené tûlesné zátûÏi, tedy u sportovcÛ. U Ïádného na‰e-
ho sportovce nedo‰lo k v˘razn˘m kloubním ãi svalov˘m
obtíÏím, pfiípadné bolesti svalÛ a kloubÛ byly minimální
a podle údajÛ pacientÛ byly srovnatelné s obtíÏemi pfii
sportovním zatíÏení pfied léãbou perorálním izotretinoi-
nem. K prevenci obtíÏí mohlo pfiispût právû pfiísné dodrÏo-
vání v˘‰e zmínûného postupného zatûÏování kloubÛ.

Terapeutická úãinnost izotretinoinu je dlouhodobû ovû-
fiena, první klinické zkou‰ky zaãaly probíhat jiÏ v roce
1971. Podle posledních evropsk˘ch doporuãení má b˘t
léãba zahájena denní dávkou 0,5 mg/kg/den (30) a ta dále
doladûna dle úãinku a sná‰enlivosti. Vût‰ina autorÛ dopo-

ruãuje optimální denní terapeutickou dávku 0,5 aÏ
1,0 mg/kg/den (43), v nûkter˘ch zemích je doporuãováno
aÏ 2,0 mg/kg/den (7). V pfiípadû podávání niÏ‰í dávky trvá
hojení déle a jsou moÏné ãastûj‰í relapsy choroby (18).
Velmi dÛleÏitá je celková uÏitá dávka. Tato totální kumu-
lativní dávka by mûla b˘t 120–150 mg/kg, v˘jimeãnû aÏ
180 mg/kg (7, 43) u tûÏkého postiÏení hrudníku. Dal‰í zvy-
‰ování celkové dávky jiÏ nemá vût‰í léãebn˘ efekt a vede
pouze k vût‰í zátûÏi pacienta. Léãba by mûla pokraãovat
je‰tû alespoÀ dva mûsíce po zhojení nebo v˘razném zlep-
‰ení koÏního nálezu (7). Ideální je splnûní obou kritérií.
Optimální celkovû uÏitá dávka s sebou pfiiná‰í minimální
riziko exacerbace projevÛ akné po vynechání izotretinoi-
nu. Osobnû se nám osvûdãily denní dávky 0,5 aÏ
0,7 mg/kg/den a tyto dávky léku uÏívali i sledovaní paci-
enti. Léãba byla pro pacienty snesitelnûj‰í pro niÏ‰í inten-
zitu neÏádoucích úãinkÛ. Doporuãené kumulativní dávky
byly ve sledování dodrÏeny. V˘sledky léãby byly (díky
dodrÏení doporuãeného dávkování) vynikající: 97 % paci-
entÛ bylo po ukonãení terapie zhojeno nebo témûfi zhoje-
no. Obdobné v˘sledky udává napfiíklad Rulcová (46).

ZÁVùR

Na‰e sledování prokázalo vysokou úãinnost a bez-
peãnost perorálního izotretinoinu, je-li uÏíván podle dopo-
ruãen˘ch pravidel. Pro vysokou úãinnost je potfiebné
zejména dodrÏení denní dávky léku a celkové kumulativ-
ní dávky. Pro zaji‰tûní bezpeãnosti terapie je nutné podrob-
né pouãení pacienta (pfiípadnû jeho rodiãÛ) pfied léãbou,
peãlivé monitorování obtíÏí vãetnû laboratorních kontrol
bûhem léãby a pfiísná kontrola dodrÏování preventivního
programu pro Ïeny.

Bûhem léãby perorálním izotretinoinem se nevyskytly
Ïádné závaÏné neÏádoucí úãinky léãby, nejãastûj‰ími ved-
lej‰ími projevy terapie byly nev˘razná suchost kÛÏe
a sliznic. Zaznamenali jsme dva, pokud je nám známo
dosud nepopsané, neÏádoucí úãinky velmi pravdûpodobnû
související s léãbou, a to zácpu a kfieãe dolních konãetin.
Ty v‰ak byly jen mírného rázu a nebyly dÛvodem
k pfieru‰ení léãby. Pfii v˘skytu neÏádoucích úãinkÛ je nut-
no zváÏit jejich moÏnou souvislost s léãbou perorálním
izotretinoinem a dále jejich závaÏnost. Pfii vût‰ím negativ-
ním dopadu je nûkdy nutno dávku izotretinoinu doãasnû
ãi trvale sníÏit ãi lék vynechat. K vãasnému zhodnocení
situace je nutno pacienty (eventuálnû i jejich rodiãe) poÏá-
dat o ohlá‰ení v‰ech závaÏn˘ch neÏádoucích efektÛ léãby
ihned bez prodlení o‰etfiujícímu lékafii.

Nebyl zaznamenán Ïádn˘ pfiípad deprese zpÛsobené
perorálním izotretinoinem, naopak bûhem léãby perorálním
izotretinoinem do‰lo u vût‰iny pacientÛ ke kompletnímu
vymizení depresivních symptomÛ. Pfiesto je nezbytnû nutné
pouãit pacienty (pfiípadnû i jejich rodiãe) o bezprostfiedním
nahlá‰ení v‰ech závaÏn˘ch zmûn nálad (pfiedev‰ím depre-
sivních stavÛ) ihned bez prodlení o‰etfiujícímu lékafii.
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Ve srovnání s dostupnou literaturou byl ná‰ v˘zkum
podrobnû zamûfien zejména na sledování pacientÛ
s doprovodn˘mi chorobami a na léãbu pacientÛ-sportovcÛ.
Tûmto tématÛm se dosavadní studie vûnovaly jen spora-
dicky a okrajovû. Pfii zji‰tûní dal‰í nemoci ãi laboratorní
zmûny je nutno zváÏit, zda tato situace není absolutní kon-
traindikací k uÏití perorálního izotretinoinu. Pokud jde
o relativní kontraindikaci, je bûhem léãby nutná zv˘‰ená
opatrnost a ãastûj‰í sledování. Pfii sledování sportovcÛ je
nutné dÛsledné pouãení o omezení tûlesn˘ch aktivit,
zejména u závodních bruslafiÛ, gymnastÛ, baletek, taneãní-
kÛ, bûÏcÛ na dlouhé tratû, vzpûraãÛ, kulturistÛ a u pacientÛ
provozujících kontaktní sporty. Doporuãujeme dÛsledné
dodrÏování schématu postupného zatûÏování kloubÛ.

Vûnování
Tuto práci bych chtûla vûnovat památce profesora Vojtûcha

Rosického, pfiedního svûtového mineraloga a petrografa, spolu-
zakladale Masarykovy university v Brnû (v letech 1925 aÏ 1926
byl i jejím rektorem), kter˘ byl v roce 1942 umuãen
v koncentraãním tábofie v Mauthausenu a nemohl tak pokraãovat
v zapoãaté vûdecké práci.

Podûkování
Chtûla bych moc podûkovat paní docentce MUDr. Jarmile

Rulcové, CSc., z koÏní kliniky Fakultní nemocnice v Brnû-Bohu-
nicích za cenné rady, které mi poskytla pfii mém sledování a co
se t˘ãe problematiky akné vÛbec.

Dále dûkuji paní primáfice MUDr. Dagmar Dvofiákové
z Psychiatrické léãebny v Jihlavû za konzultaci pacientÛ
s depresivními syndromy a za pomoc pfii zpracování dat t˘kají-
cích se psychiatrické problematiky.

LITERATURA

1. ALCALAY, J., LANDAU, M., ZUCKER, A.: Analysis of
laboratory data in acne patients treated with isotretinoin: is
there really a need to perform routine laboratory tests? J
Dermatol Treat, 2001, 12 (1), p. 9-12.

2. ALTMAN, S., ALTMAN, LJ., ALTMAN, JS.: A Proposed
Set of New Guidelines for Routine Blood Tests during Isot-
retinoin Therapy for Acne vulgaris. Dermatology, 2002, 204
(3), p. 232-235.

3. BACHMEYER, C., CHAROUD, A., TURC, Y. et al.: Isot-
retinoin-Induced Bilateral Sacroilitis. Dermatology, 2003,
206, p. 285-286.

4. BRUNO, NP., BEACHAM, BE., BURNETT, JP.: Adverse
Effects of Isotretinoin Therapy. Cutis, 1984, 33 (5), p. 484-
487.

5. BUCHVALD, J.: Skúsenosti s isotretinoinom (Roaccutane)
v lieãbe akné a niektor˘ch in˘ch dermatóz. âs Derm, 1985,
60 (4), s. 225-232.

6. CAMISA, C.: Acute arthritis during isotretinoin treatment
for acne. J Am Acad Dermatol, 1986, 15 (5), s. 1061-1062.

7. COOPER, AJ. et al.: Treatment of acne with isotretinoin:
Reccomendations based on Australian experience. Australas
J Dermatol, 2003, 44, p. 97-105.

8. CUNLIFFE, WJ.: Side effects of acne therapy. In CUNLIF-
FE, W., J. Acne. London: Martin Dunitz Ltd., 1. vydání,
1989, p. 288-324.

9. CUNLIFFE, WJ. et al.: Roaccutane Treatment Guidelines:
Results of an International Survey. Dermatology, 1997, 194,
p. 351-357.

10. CUNLIFFE, WJ.: The difficult acne patient. Acta Dermato-
venerol Croat, 2001, 9 (3), p. 183-195.

11. CUNLIFFE, WJ., GOLLNICK, HP.: Acne. Diagnosis and
management.. In CUNLIFFE, WJ., GOLLNICK, HP. Acne.
London: Martin Dunitz Ltd. 2001, p. 166.

12. DRENO, B., CHOSIDOW, O.: Isotretinoin and psychiatric
effects: facts and hypothesis. Expert Rev Dermatol, 2008, 6,
p. 711-720.

13. ELLIS, CHN., KRACH, KJ.: Uses and complications of
isotretinoin therapy. J Am Acad Dermatol, 2001, 45 (5),
p. S150-S157.

14. FIALLO, P.: Severe Acute Myopathy Induced by Isotreti-
noin. Arch Dermatol, 1996, 132, p. 1521-1522.

15. FISCHER, DA.: Exercise-induced bronchoconstriction rela-
ted to isotretinoin therapy. J Am Acad Dermatol, 1985, 13
(3), p. 524.

16. FRAUNFELDER, FT., FRAUNFELDER, FW.,
EDWARDS, R.: Ocular Side Effects Possibly Associated
with Isotretinoin Usage. Am J Ophthalmol, 2001, 132 (3),
p. 299-305.

17. GODFREY, KM., JAMES, MP.: Treatment of severe acne
with isotretinoin in patients with inflammatory bowel dise-
ase. Br J Dermatol, 1990, 123, p. 653-655.

18. GOLLNICK, H., P., CUNLIFFE, WJ.: Management of acne.
A report from a global aliance to improve outcomes in acne.
J Am Acad Dermatol, 2003, 49, p. 1-38.

19. HANSON, N., LEACHMAN, S.: Safety Issues in Isotretino-
in Therapy. Semin Cutan Med Surg, 2001, 20 (3), p. 166-
183.

20. HODGKISS-HARLOW CJ., EICHENFIELD, LF., DOHIL,
MA.: Safety and adverse effects of isotretinoin in pediatric
dermatology clinical setting (abstract). In CD of

21. HUGHES, RA.:Arthritis Precipitated by Isotretinoin Treatment
for Acne Vulgaris. J Rheumatol, 1993, 20 (7), p. 1241-1242.

22. HULL, MS., CUNLIFFE, WJ.: The safety of isotretinoin in
patients with acne and systemic diseases. J Dermatol Treat,
1989, 1, p. 35-37.

23. CHARAKIRA, A., MOUSER, PE., CHU, AC.: Safety and
side effects of the acne drug, oral isotretinoin. Ashley Pub-
lications Ltd ISSN 1474-0338, 2004, p. 119-125.

24. CHRISTMAS, T.: Roaccutane and menorrhagia. J Am Acad
Dermatol, 1988, 18 (3), p. 576-577.

25. KAPLAN, G., HAETTICH, B.: Rheumatological symptoms
due to retinoids. Baillieres Clin Rheumatol, 1991, 5 (1),
p. 77-99.

26. KAPUR, N.: Exacerbation of asthma by isotretinoin. Br J
Dermatol, 2000, 142 (2), p. 370-393.

27. KAYMAK, Y.: Creatine phosphokinase values during isot-
retinoin treatment for acne. Int J Dermatol, 2008, 47 (4),
p. 398-401.

28. KWON, HJ., LEE, JY., CHO, BK. et al.: Menstrual irregu-
larity during isotretinoin treatment. J Eur Acad Dermatol
Venereol, 2007, 21, p. 562-563.

D4_2010:Sestava 1 24.8.2010 12:53 Stránka 207

proLékaře.cz | 14.6.2026



208

29. LAYTON, AM., STAINFORTH, JM., CUNLIFFE, WJ.: Ten
years‘ experience of oral isotretinoin for the treatment of
acne vulgaris. J Dermatol Treat, 1993, 4 (Suppl.2), S2-S5.

30. LAYTON, AM., DRENO, B., GOLLNICK, HP. et al.:
A review of European Directive for prescribing systemic
isotretinoin for acne vulgaris. J Eur Acad Dermatol Venere-
ol, 2006, 7, p. 773-776.

31. LE GAL, F., A., PAUWELS, CH.: Maladie de Gilbert et
isotrétinoine, Ann Dermatol Venereol, 1997, 124, p. 463-
466.

32. LEHUCHER-CEYRAC, D., WEBER-BUISSET, MJ.: Isot-
retinoin and Acne in Practice: A Prospective Analysis of 188
Cases over 9 Years. Dermatology, 1993, 186 (2), p. 123-128.

33. LEYDEN, JJ.: The role of isotretinoin in the treatment of
acne: personal observationes. J Am Acad Dermatol, 1998,
39, p. S45-S49.

34. LEYDEN, JJ., MC GINLEY, KJ., FOGLIA, AN.: Qualita-
tive and quantitative changes in cutaneous bacteria associa-
ted with systemic isotretinoin therapy for acne conglobata.
J Invest Dermatol, 1986, 86 (4), p. 390-393.

35. KARLSSON, T., VAHLQUIST, A., KEDISHVILI, N. et al.:
13-Cis retinoic acid competitevely inhibits 3 alpha-hydro-
xysteroid oxidation by retinol dehydrogenace RoDH-4:
a mechanism for its anti-androgenetic effects in sebaceous
glands? Biochem Biophys Res Commun, 2003, 303(1),
p. 273-278.

36. LEHUCHER-CEYRAC, D.: Acute Arthritis after Isotreti-
noin. Dermatology, 1999, 198, p. 406-407.

37. MARQUELING, AL., ZANNE, LT.: Depression and suici-
dal behavior in acne patients treated with isotretinoin:
a systemic review. Sem Cut Med Surg, 2005, 24(2), p. 92-
102.

38. MARTIN, P., MANLEY, PN., DEPEW, WT. et al.: Isotreti-
noin-Associated Proctosigmoiditis. Gastroenterology, 1987,
93 (3), p. 606-609.

39. MATSUOKA, LY., WORTSMAN, J., PEPPER, JJ.: Acute
arthritis during isotretinoin 40. MC LANE, J.: Analysis of
common side effects of isotretinoin. J Am Acad Dermatol,
2001, 45 (5), p. S188-S194.

41. NELSON, AM., GILLILAND, KL., CONG, Z.: 13-Cis reti-
noic acid induces apoptosis and cell cycle arrest in human
SEB-1 sebocytes. J Invest Dermatol, 2006, 126(10),
p. 2178-2189.

42. PLEWIG, G., GOLLNICK, HP., MEIGEL, W. et al.: 13-Cis
retinoic acid in the oral therapy of acne conglobata. Results
of a multi-center study. Hautarzt, 1981, 32(12), p. 634-646.

43. PLEWIG, G., KLIGMAN, AM.: Acne and Rosacea. 3rd
Completely Revised and Enlarged Edition. Berlin-Heidel-
berg-New York: Springer-Verlag. 2000, p. 245-247, 577-
730.

44. RADMANESH, M.: Anal fissure, rectal bleeding and proc-
titis as complications of systemic isotretinoin therapy: report
of two cases. J Eur Acad Dermatol Venereol, 2006, 20,
p. 1394.

45. RENIERS, DE., HOWARD, JM.: Isotretinoin-Induced
Inflammatory Bowel Disease in an Adolescent. The Annals
of Pharmacotherapy, 2001, 35, p. 1214-1216.

46. RULCOVÁ, J.: Zhodnocení prÛbûhu a v˘sledkÛ léãby acne
vulgaris izotretinoinem. âes-slov Derm, 2001, 76 (1), s. 25-
31.

47. RULCOVÁ, J., ZÁHEJSK ,̄ J.: Roaccutane v terapii tûÏ‰ích
forem akné. âs Derm, 1986, 61(6), s. 369-374.

48. SABROE, RA., STAUGTON, RCD., BUNKER, CB.: Bron-
chospasm induced by isotretinoin. Br J Dermatol, 1996, 312
(7035), p. 886.

49. SCHLEICHER, SM.: Oral isotretinoin and inflammatory
bowel disease. J Am Acad Dermatol, 1985, 13(5), s. 834-
835.

50. STAELS, B.: Regulation of lipid and lipoprotein mecha-
nism by retinoids. J Am Acad Dermatol, 2001, 45, p. S158-
S167.

51. SUARÉZ CJF., GARCIA, MV., BECERRA MP. e col.: Pue-
den ser tratados con isotretinoín los pacientes con acné y
síndrome de Gilbert? Rev Esp Enf Digest, 1996, 8, p. 584-
585.

52. VOHRADNÍKOVÁ, O. et al.: Léãba tûÏk˘ch forem akné
Roaccutanem. âs Derm, 1988, 63 (6), s. 396-401.

53. WANG, JI., JACKSON, TL., KAPLAN DL.: Isotretinoin-
associated normalisation of hyperbilirubinemia in patients
with Gilbert´s syndrome. J Am Acad Dermatol, 1995, 32,
p. 136-138.

54. ZANE, LT., LEYDEN, WA., MARQUELING, AL. et al.:
A Polulation-Based Analysis of Laboratory Abnormalities
During Isotretinoin Therapy for Acne Vulgaris. Arch Der-
matol, 2006, 142, p. 1016-1022.

Do‰lo do redakce: 29. 4. 2010

MUDr. Zuzana Nevoralová
KoÏní oddûlení nemocnice v Jihlavû

Vrchlického 59
586 33 Jihlava

E-mail: znevoralova@atlas.cz

D4_2010:Sestava 1 24.8.2010 12:53 Stránka 208

proLékaře.cz | 14.6.2026


