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Rola kwasu azelainowego w leczeniu

skojarzonym tradziku pospolitego

-

Tradzik pospolity (tac. acne vulgaris — AV) jest jedna z najczesciej
wystepujacych choréb w codziennej praktyce dermatologicznej, ktéra
mimo swojej powszechnosci bywa duzym wyzwaniem klinicznym. Ze
wzgledu na fakt, ze tradzik jest choroba przewlekta i moze utrzymywac
sie przez lata, paradygmatem terapeutycznym jest stosowanie

bezpiecznego i skutecznego diugotrwatego leczenia.

Biorac pod uwage coraz czestsze wy-
stepowanie bakterii opornych na antybioty-
ki oraz wagg konsekwendcji tegoz trendu,
preferowang forma terapii miejscowe;j tra-
dziku jest kojarzenie lekéw o réznych me-
chanizmach dziatania. Istnieje wiele réznych
opcji leczenia miejscowego, ktére mozna
stosowad w zaleznosci od ciezkosci choro-
by i odpowiedzi terapeutycznej pacjentow.
Chociaz antybiotyki odgrywaja istotng role
w leczeniu tradziku, nie powinny by¢ stoso-
wane w monoterapii, a diugie cykle stoso-
wania antybiotykéw sg odradzanel".

Brak wprowadzania do obrotu nowych
antybiotykéw i ich powszechne naduzywa-
nie przez lekarzy wszystkich specjalnosci,
prowadzace w rezultacie do rozwoju bak-
terii opornych na antybiotyki powoduje, ze
mamy do czynienia z zagrozeniem na po-
ziomie globalnym. Niedawne dane opubli-
kowane przez Centre of Diseases Control
wskazujg, ze tylko w samych Stanach Zjed-
noczonych okoto 23000 zgondw jest wy-
nikiem infekcji wielolekoopornymi szczepa-
mi bakterii. Trend ten przybiera na sile,
o czym s$wiadczy¢ moze powstawanie
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opornosci na antybiotyki tzw. ostatnie]
szansy, m.in. kolistyne®.

W swietle powyzszych danych, pozycja
lekarzy dermatologéw wydaje sie byc
szczegdlna. Wedtug danych amerykanskich
dermatolodzy stanowigc zaledwie | % calej
populacji lekarzy, odpowiadaja za wysta-
wianie ok. 4,9% wszystkich recept na anty-
biotyki, z czego wigkszo$¢ stanowig te sto-
sowane w leczeniu tradziku pospolitego.
Dlatego tez coraz czesciej podkresdla sie
wage leczenia tradziku oparta o terapie
skojarzone, sugerujac takze odchodzenie
od monoterapii antybiotykowych®.

Tradzik jest choroba o etiologii wielo-
czynnikowej, na ktérej obraz kliniczny skta-
da sie powstawanie zaréwno wykwitow
niezapalnych (otwartych i zamknietych za-
skornikédw, mikrozaskérnikéw i czopow
w mieszkach wiosowych) i zapalnych (gru-
dek, krost, ropni i stwardniatych guzkéw).
W jego etiopatogenzie wyrdznia sie kilka
proceséw, m.in. kolonizacje skory bakteria-
mi Propionibacterium acnes, nasilong odpo-
wiedz zapalna, nadmierne wydzielanie se-
bum i nieprawidtowe rogowacenie. Proces
zapalny jest szczegdlnie wazny w przypad-
ku zespotéw chorobowych, z ciezkim ogdl-
noustrojowym stanem zapalnym wsp&tist-
niejacym z opornym na leczenie tradzikiem,
m.in rzadkiego genetycznego zespotu PAPA
(piodermii zgorzelinowej, jalowego zapale-
nia stawow, tradziku) czy tez zespotu SA-
PHO (zapalenie btony maziowej stawodw,
tradzik, krostkowica dioni i podeszew, hy-
perostoza i zapalenie kosci)'".

Jak wykazujg najnowsze badania, trg-
dzik moze by¢ z powodzeniem leczony
przy uzyciu podejscia wielolekowego, z na-
ciskiem na jego mechanizmy patogenetycz-
ne. Chociaz tradzik nie jest spowodowany
nadmierng kolonizacjg przez Propionibacte-
rium acnes, antybiotyki od dawna odgrywa-
ty gtéwng role w terapii tradziku i czesto
byty stosowane w monoterapii. Do najcze-

stszych antybiotykéw ogdlnoustrojowych
stosowanych w leczeniu tradziku naleza te-
tracykliny (tetracyklina, doksycyklina, mino-
cyklina, limecyklina) i makrolidy (erytromy-
cyna), rzadziej linkozamidy (klindamycyna).
Uwaza sie, ze dziatanie terapeutyczne an-
tybiotykéw podawanych uktadowo wynika
przede wszystkim z ich wiasciwosci prze-
ciwzapalnych, co w szczegdlnosci tyczy sie
tetracyklin. Sposréd miejscowych antybio-
tykéw zastosowanie znajduja klindamycyna
i erytromycyna.

Ogdlnoustrojowe i miejscowe naduzy-
wanie antybiotykéw w leczeniu tradziku do-
prowadzito do zmiany wzorcdw opornosci
Propionibacterium acnes. Podczas gdy w la-
tach 70. ok. 20% szczepdw Propionibacte-
rium acnes wykazywato opornos¢ na anty-
biotyki, obecnie méwi sie, ze jest to okoto
2/3 szczepdw. Biorac pod uwage ryzyko
zwigzane z uzywaniem antybiotykdw, nale-
zy zachowac szczegdlng ostrozno$¢ w sto-
sowanie tej klasy lekéw podczas leczenia
tradziku i w miare mozliwosci rozwazy¢ ich
wykorzystanie w terapii skojarzonej. Jednym
z lepszych i majacym uzasadnienie kliniczne
lekéw, ktdre moga by¢ stosowane w lecze-
niu skojarzonym, rowniez wespot z antybio-
tykami jest kwas azelainowy. Kwas azelaino-
wy, bedacy produktem ubocznym metabo-
lizmu grzybni Malasezzia, po raz pierwszy
zwrdcit uwage dermatologdw jako czynnik
hipopigmentacyjny, co zainspirowafo nau-
kowcodw do badan nad jego zastosowaniem
w leczeniu przebarwien. Mechanizm dziafa-
nia kwasu azelainowego obejmuje zmniej-
szenie namnazania Propionibacterium acnes,
normalizacje rogowacenia i bezposrednie
dziafanie przeciwzapalne poprzez hamowa-
nie wytwarzania rodnikéw ponadtlenko-
wych przez neutrofile, co sprawia, ze jest
dobrym wyborem w przypadku leczenia
tradziku pospolitego.

Dotychczasowe badania wykazaty, ze
20% kwas azelainowy w kremie jest sku-
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teczny w redukgji wykwitdw zapalnych
i niezapalnych w tradziku, a jego dziafanie
jest poréwnywalne do innych miejscowych
sposobdéw terapii — 0,05% tretynoiny
w kremie, 10% nadtlenku benzoilu w zelu
i 2% erytromycyny w masci. W badaniu
z udzialem 289 pacjentéw z tradzikiem za-
skornikowym kwas azelainowy okazat sie tak
samo skuteczny jak tretynoina w 0,05% kre-
mie w zmniejszaniu liczby zaskornikdwr,
Podobne wyniki odnotowano w badaniu na
306 pacjentach z tradzikiem grudkowo-kro-
stkowym poréwnujacym skutecznos¢ kwasu
azelainowego i erytromycyny™ — w tym wy-
padku istotng poprawe kliniczng zaobserwo-
wano u 72% pacjentéw leczonych kwasem
azelainowym, a tylko u 67% pacjentow le-
czonych erytromycyng. Oprdcz swojej sku-
tecznodci, kwas azelainowy ma wysoki profil
bezpieczenstwa i cechuje sie niewielka iloscig
dziatah niepozadanych, przebiegajacych naj-
czesciej pod postacia rumienia oraz fuszcze-
nia sie skory®.

Chociaz kwas azelainowy jest skutecz-
ny w monoterapii, wielu dermatologdw
preferuje taczenie go z innymi substancja-
mi. W |2-tygodniowym, randomizowa-
nym badaniu klinicznym oceniajgcym sku-
teczno$¢ monoterapii kwasem azelaino-
wym przeciwko potgczeniom kwasu
azelainowego z 4% nadtlenkiem benzoilu,
[% klindamycyna w zelu, 0,025% trety-
noing w kremie i 3% erytromycyna/5%
nadtlenkiem benzoilu w zelu wykazano, ze
stosowanie ktérejkolwiek z tych terapii
zwigzane jest z istotng poprawa stanu
skory, jednak skuteczno$¢ monoterapii
kwasem azelainowym jest mniejsza, niz
w przypadku stosowania terapii skojarzo-
nych”. Polaczeniem najbardziej skutecz-
nym, redukujacym nasilenie zmian zapal-
nych (grudek, krost) juz w 4. tygodniu
terapii okazafo sie wykorzystanie kwasu
azelainowego
i nadtlenkiem benzoilu. W |2 tygodniu ba-

razem z erytromycyng

31

dania klindamycyna i erytromycyna/nadtle-
nek benzoilu wykazywaty podobna sku-
tecznos¢. Chociaz pozostale metody le-
czenia redukowaty nasilenie
zmian skérnych, réznice miedzy nimi oka-
zaly sie nieistotne statystycznie. W przy-
padku redukgji nasilenia zmian niezapal-
nych (zaskorniki), najwieksza skutecznoscia
charakteryzowafo sie potaczenie kwasu
azelainowego z samym nadtlenkiem ben-
zoilu". W innym badaniu na 58 pacjentach
poréwnano skutecznos¢ dwadch terapii sko-
jarzonych — AZA z 4% nadtlenkiem benzoi-
lu oraz AZA z 3% erytromycyna/5% nad-
tlenkiem benzoilu. Polgczenie AZA z nad-
tlenkiem benzoilu okazalo sie by¢ wysoce
skuteczne w redukgji zaréwno zmian zapal-
nych, jak i niezapalnych. Dodatkowo ten
sposéb terapii zwiazany byt z mniejszg iloscia
dziatar niepozadanych (Swiadu, pieczenia,
suchosci skéry)®. Chociaz terapia skojarzona
tradziku najczesciej stosowana jest miejsco-
wo, istnieje takze mozliwos¢ miejscowego
zastosowania AZA z doustnie podawang mi-
nocykling, ktéra chociaz mniej skuteczna niz
doustna izotretynoina, jest lepiej tolerowana

réwniez

przez pacjentdéw. W badaniu przeprowa-
dzonym przez Gollnicka i wsp. wykazano, ze
ten sposob leczenia jest szczegdlnie wskaza-
ny w terapii tradziku pospolitego o duzym
nasileniu u oséb niemogacych przyjmowac
izotretynoiny, w szczegdlnosci kobiet w wie-
ku rozrodczym®.

Podsumowaujac, kojarzenie lekéw dzia-
tajacych na rézne mechanizmy uczestnicza-
ce w powstawaniu tradziku pospolitego
wydaje sie by¢ jedna z najlepszych metod
leczenia miejscowego. Kwas azelainowy,
stosowany zaréwno w monoterapii, jak
i w skojarzeniu, ma kilka zalet, do ktérych
naleza: brak powstawania opornosci bakte-
rii, skuteczno$¢ w leczeniu wykwitéw za-
palnych i niezapalnych i niewielka ilos¢
dziafan niepozadanych, co potwierdzaja
badania kliniczne i doswiadczenie lekarskie.
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