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STRESZCZENIE

Wprowadzenie. Tradzik zwykly jest czestym schorzeniem wieku mto-
dziericzego. Jego ciezkie postacie maja znaczacy negatywny wplyw na
stan fizyczny i psychiczny chorego i wymagaja intensywnego leczenia.
Lekiem o duzej skutecznosci w terapii ciezkich postaci tradziku jest
izotretynoina doustna, jednak jej stosowanie laczy sie z wystepowa-
niem wielu dziatan niepozadanych.

Cel pracy. Przedstawienie nietypowych zmian skérnych wystepuja-
cych jako powiklanie leczenia izotretynoing doustna.

Opis przypadku. Pacjent 21-letni zglosil sie do Kliniki Dermatologii
z rozlegltymi, bujajacymi zmianami pokrytymi nawarstwionymi stru-
pami, zlokalizowanymi w okolicy katéw zuchwy, na ramionach,
klatce piersiowej i w gornej czesci plecéw. Pacjent przez 9 miesiecy
leczyl sie¢ izotretynoing doustnie. Byt to jedyny lek, jaki stosowal w cia-
gu ostatniego roku. Pierwsze zmiany rozwinely sie po okolo 2 miesia-
cach stosowania leku, jednak pacjent kontynuowat terapie. Izotretyno-
ine odstawil tydzier przed hospitalizacja w Klinice. Po wykluczeniu
innych schorzeri dermatologicznych i internistycznych u chorego roz-
poznano powiklanie leczenia izotretynoing i wlaczono erytromycyne
doustnie wedlug antybiogramu oraz 2% sé6l srebrowa sulfatiazolu
w kremie, uzyskujac stopniowe ustepowanie zmian.

Whioski. Zmiany skérne sa najczestszym objawem ubocznym leczenia
izotretynoing. W piSmiennictwie $wiatowym nie opisywano dotad
przypadku rozleglych wykwitéw bujajacych jako powiklania leczenia
doustnego tym preparatem. Obserwowane zmiany rozwinely sie
prawdopodobnie na tle nadmiernej urazalnosci skéry i przediuzonego,
niekontrolowanego leczenia izotretynoina, ktéra pacjent przyjmowat
mimo pojawienia sie niepozadanych objawéw skérnych, a zakazenie
gronkowcem zlocistym moglto dodatkowo stymulowaé stan zapalny
w obrebie skory.

ABSTRACT

Introduction. Acne vulgaris is a common disorder affecting adoles-
cents and young adults. Severe acne has a strong negative impact on
physical and psychological quality of life and requires intensive treat-
ment. Systemic isotretinoin is an efficient agent in the therapy of severe
acne, but it is associated with a wide spectrum of side-effects.

*Praca nagrodzona w konkursie PTD w ramach grantu edukacyjnego firmy Stiefel, spotka GSK.
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Objective. Presentation of atypical skin lesions resulting of the treat-
ment with oral isotretinoin.

Case report. The patient, a 21-year-old man, was admitted to the
Department of Dermatology with extensive, vegetative lesions covered
by thick crusts localized in the submandibular areas, on the upper
arms, on the chest and the upper part of the back. The patient has been
on systemic isotretinoin for 9 months. The first lesions appeared two
months after the initiation of therapy; however, the patient continued
the treatment till a week before hospitalization. On the ward, after
exclusion of other dermatological and general disorders, oral erythro-
mycin and topical treatment was introduced and the lesions started to
recede.

Conclusions. Skin lesions are the most common side-effect of systemic
isotretinoin therapy. In the world-wide literature no similar vegetative
and extensive lesions have been reported. The presented lesions devel-
oped most likely due to fragility of the skin and prolonged, uncon-
trolled treatment. Additional infection with S. aureus could have stim-
ulated massive inflammation.

WPROWADZENIE

dziataii niepozadanych i wymaga stalej kontroli

lekarskiej.

Tradzik zwykly jest powszechng choroba wieku
mlodziericzego i najczestsza przyczyna konsultacji
dermatologicznych [1]. Nasilone objawy tradziku
moga by¢ przyczyna depresji, frustracji, lekow
i gniewu, a ciezkie postacie znaczaco obnizaja jakosc¢
zycia pacjentéw [2]. Wiaczenie odpowiedniego
leczenia nie tylko eliminuje objawy skérne, lecz tak-
ze pozytywnie wplywa na stan emocjonalny cho-
rych. Wprowadzenie retinoidéw doustnych zrewo-
lucjonizowalo terapie ciezkiego tradziku, jednak
stosowanie tych lekéw obarczone jest znaczna liczba

Rycina |. Ostony wiasnej konstrukcji chronigce wrazliwe miejsca
Figure . Constructions made by the patient protecting fragile skin
lesions
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CEL PRACY

Przedstawienie nietypowych zmian skérnych
jako powikiania niekontrolowanego leczenia izotre-
tynoing doustnie.

OPIS PRZYPADKU

Mezczyzna 21-letni, z zawodu operator koparki,
zglosit sie do ambulatorium przyklinicznego w maju
2008 roku z nasilonymi, bolesnymi zmianami pokry-
tymi grubym, nawarstwionym strupem, zlokalizo-
wanymi na klatce piersiowej, gornej czesci plecow
i ramion oraz w katach Zuchwy, utrzymujacymi sie
od okoto 7 miesiecy. Pacjent zabezpieczal chore oko-
lice pancerzem wlasnej konstrukeji (ryc. 1.). Obok
nasilonych zmian skérnych uwage zwracaly takze
suchos¢ i Scieficzenie naskérka oraz liczne blizny
zanikowe na policzkach. W wywiadzie mezczyzna
podawal, ze od wrzesnia 2007 roku przyjmowat izo-
tretynoine doustnie w dawce 40 mg/ dobe. Catkowi-
ta dawka leku, jaka przyjat, wynosita okoto 150 mg/
kg m.c. W ostatnim roku nie stosowal innych lekéw.
Nie podawal réwniez innych schorzei ogélnych
i dermatologicznych, nie leczyt sie psychiatrycznie.
W trakcie terapii retinoidami obserwowat ustepowa-
nie drobnych zmian zapalnych w przebiegu tradzi-
ku oraz ewolucje wigkszych wykwitéw w kierunku
bujajacych ognisk. Mimo pojawienia sie zmian buja-
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Rycina 2. Rozlegte zmiany na gdrnych czesciach ramion i plecach
Figure 2. Extensive vegetative lesions on the upper arms and back

jacych pacjent kontynuowat przyjmowanie leku i nie
konsultowal powstajacych zmian z lekarzem.
Zaprzeczal samouszkodzeniom skory.

W trakcie hospitalizacji po delikatnym usunieciu
strupéw stwierdzono obecnos¢ bujajacych, zywoczer-
wonych, rozleglych ognisk (ryc. 2., 3.). Ze zmian
pobrano wymazy bakteriologiczne. W posiewach
wyhodowano gronkowca zlocistego metycylinowraz-
liwego. W badaniach dodatkowych stwierdzono
podwyzszony poziom parametrow stanu zapalnego
(odczyn Biernackiego 26, biatko C-reaktywne
41,8 mg/1) przy prawidtowym obrazie krwi obwodo-
wej. Nie stwierdzono odchylen w badaniach
biochemicznych. W celu wykluczenia naczyniakowa-
toéci bakteryjnej (ang. baccillary angiomatosis) zlecono
badania w kierunku zakazenia ludzkim wirusem nie-
doboru odpornosci, wirusem zapalenia watroby
typu B i C, ktére daly wynik ujemny, oraz badanie
ultrasonograficzne serca, w ktérym nie wykazano
zmian. Wykonano takze badanie metoda posredniej
immunofluorescencji, nie stwierdzajgc w surowicy
pacjenta przeciwcial typu pemphigus/pemphigoid.
W obrazie histopatologicznym zmiany skérnej (bada-
nie nr 32031 /2008) stwierdzono elementy bogato una-
czynionej skory wlasciwej i tkanki facznej z wylewa-
mi krwawymi i obfitym, rozproszonym naciekiem
zapalnym, wykazujacym tendencje do gromadzenia
sie wokét naczyn. Naciek zapalny skladajacy sie
gléwnie z granulocytéw obojetnochfonnych obficie
infiltrowal $ciane wiekszosci naczyn. Lacznie z obra-
zem klinicznym obraz histopatologiczny mégt odpo-
wiadac angiitis chronica activa massiva (ryc. 4.).

W leczeniu zastosowano przymoczki z 0,25-pro-
centowym roztworem azotanu srebra, kapiele
w roztworze nadmanganianu potasu, a po usunie-
ciu strupéw - argosulfan w kremie. Doustnie pa-
cjent przyjmowal poczatkowo doksycykline 2 x
100 mg/dobe, a nastepnie zgodnie z antybiogra-
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Rycina 3. Rozlegle zmiany bujajace na klatce piersiowej
Figure 3. Extensive vegetative lesions on the chest

mem erytromycyne w dawce 0,75 g co 12 godzin
z ostona przeciwgrzybicza. W badaniu kontrolnym
2 tygodnie po zastosowanym leczeniu obserwowa-
no znaczace splaszczenie zmian (ryc. 5.). Do kolej-
nej kontroli pacjent sie nie zglosit.

OMOWIENIE

Retinoidy, pochodne witaminy A, sa szeroko sto-
sowane w medycynie. W dermatologii wykorzystuje
sie je w leczeniu ciezkiego tradziku, tuszczycy, lupie-
zu czerwonego mieszkowego, choroby Dariera,
rybiej tuski i innych zaburzen rogowacenia, pierwot-
nie skérnych chloniakéw T-komérkowych, a takze
w tradziku r6zowatym i lojotoku [3-6]. W pismien-
nictwie $wiatowym opisywano wiele dziatars niepo-
zadanych leczenia doustnymi retinoidami. W bazie

: N 4
BN ST AR LTREN WY ;
Rycina 4. Obraz histopatologiczny zmiany skérnej — obfity naciek
zlozony gldéwnie z granulocytdw obojetnochfonnych z tendencja
do gromadzenia sie wokdt naczyn

Figure 4. Histopathological picture of the lesion: abundant infiltra-
tion consisting mostly of neutrophils especially around blood vessels

kiz
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Rycina 5. Ustepowanie zmian skérnych po odstawieniu izotrety-
noiny i wigczeniu leczenia przeciwbakteryjnego

Figure 5. Improvment of skin lesions after withdrawal of isotretinoin
and introduction of antibacterial treatment

piSmiennictwa medycznego PubMed opublikowano
1492 doniesienia na temat dzialan niepozadanych
leczenia izotretynoina doustnie (http://www.ncbi.
nlm.nih.gov/pubmed). Wsréd skutkéw ubocznych
tego leku wymienia sie efekty teratogenne, zaburze-
nia czynnosci watroby i gospodarki lipidowej, zabu-
rzenia psychiczne (od niewielkiego obnizenia
nastroju po psychozy, mysli i préby samobdjcze),
boéle migesniowe, zmiany kostne, hiperostoze, zabu-
rzenia oczne (sucho$¢ i zapalenie spojowek, rogéwki
i powiek, swiattowstret), rzadziej zaburzenia hema-
tologiczne o charakterze neutropenii i trombocyto-
penii [7]. Do kazuistyki naleza przypadki wywola-
nia lub zaostrzenia nieswoistego zapalenia jelit [8, 9].

W badaniach obejmujacych grupe ponad 1500 pa-
cjentéw przyjmujacych izotretynoine najczestszymi
dzialaniami niepozadanymi byly zmiany skérne,
zwlaszcza zapalenie czerwieni wargowej, ktérego
obecnosé czesto utozsamiana jest ze skutecznoscia
leczenia, poniewaz nasilenie tego objawu zalezy od
dawki leku [10]. Wsréd objawéw skérnych wymie-
nia si¢ ponadto wyprysk, rumieni, suchos¢, tuszcze-
nie si¢, nadmierna urazalnos$é i swiad skoéry, kru-
chosé paznokci, lysienie, sucho$é blony Sluzowej
i krwawienie z nosa oraz suchoé¢ i podraznienie
spojéwek oczu. Przez zmiane mikrosrodowiska izo-
tretynoina wplywa takze na flore bakteryjng skéry
i ogranicza kolonizacje przez Propionibacterium acnes,
co wiaze sie ze zwiekszeniem czestosci wystepowa-
nia zakazen gronkowcem zlocistym [11, 12] oraz
przerostem flory komensalnej, mogacym skutkowaé
zmianami skérnymi przypominajacymi tojotokowe
zapalenie skory [13]. Zmiany takie - o charakterze
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wykwitéw rumieniowych, pokrytych zéita luska,
zlokalizowane na policzkach - opisywano u 5 cho-
rych w trakcie terapii retinoidami lub po jej zakon-
czeniu [13]. Istniejg doniesienia o wystapieniu ziar-
niniaka ropotwoérczego i zmian przypominajacych
ziarniniaka ropotwoérczego (granuloma pyogenicum
like lesions) po zastosowaniu retinoidéw zaréwno
doustnie, jak i miejscowo [14, 15]. Pierwszy przypa-
dek u pacjenta z tradzikiem guzkowo-torbielowa-
tym i szeScioma zmianami o charakterze granuloma
pyogenicum na klatce piersiowej po leczeniu witami-
na A i tetracykling doustnie opisali Hagedorn
i Kirchner w 1979 roku [14]. Podobne zmiany wyka-
zano u kolejnych 3 mezczyzn z tradzikiem piorunu-
jacym, u ktérych w miejscu wystepowania wykwi-
tow tradzikowych na plecach i klatce piersiowej
6-9 tygodni po wlaczeniu leczenia izotretynoina
wystapily zmiany przypominajace granuloma pyoge-
nicum, ktére ulegaly regresji po zaprzestaniu lecze-
nia [15]. Autorzy wiazali pojawienie sie wykwitéw
z nadmierng urazalnoscig skéry i indukcja nowo-
tworzenia naczyn przez retinoidy [15]. Analizujac
opisywane przypadki, Lehucher Ceyrac i wsp.
zauwazyli, ze czynnikami ryzyka rozwoju podob-
nych zmian sa ple¢ meska, mlody wiek, ciezka
postac tradziku i dawka leku 0,5 mg/kg m.c. [16].
W dostepnym pismiennictwie nie opisywano
dotad wystgpienia zmian bujajacych po zastosowa-
niu izotretynoiny ogélnie. Obserwowany zwiagzek
czasowy miedzy przyjmowaniem leku a ewolucja
zmian skérnych oraz brak innych czynnikéw moga-
cych sie przyczyniaé do rozwoju wykwitéw
wskazuja na rozpoznanie nowego powiklania po
omawianym $rodku terapeutycznym. U przedsta-
wionego pacjenta szczegdlng uwage w obrazie kli-
nicznym zwracata wielkos¢ i rozlegtos¢ wykwitow
oraz ich rozpad, a takze lokalizacja typowa dla ciez-
kiego tradziku, a w obrazie histopatologicznym
masywny naciek zapalny woké! naczyn. Nasilony
charakter zmian mozna ttumaczy¢ przedtuzonym
stosowaniem leku, mimo pojawiania si¢ ognisk cho-
robowych, oraz nadmierng suchoscia i urazalnoscia
skoéry. Dodatkowo role stymulujaca stan zapalny
moglo odgrywac zakazenie gronkowcem zlocistym,
czesto obserwowane u chorych leczonych izotrety-
noing doustnie.
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