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Rola kwasu fusydowego oraz
jego potaczenia z betametazonem
w leczeniu miejscowych zakazen skory
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Zakazania skory i tkanek miekkich nalezg do najczestszych choréb spo-
tykanych w codziennej praktyce ambulatoryjnej. Zazwyczaj maja fagod-
ny, samoograniczajacy sie przebieg, jednak u pacjentéow z zaburzong
odpornoscia moga by¢ przyczyna powaznych powiktan. Ze wzgledu na
lokalny charakter choroby, leczenie miejscowym antybiotykiem jest te-
rapia z wyboru z uwagi na minimalny potencjat ogélnoustrojowych dzia-
tan niepozadanych oraz udowodniong skutecznos$¢.

W przypadkach, gdy infekcja rozwija sig na
podtozu skéry zmienionej w przebiegu prze-
wleklych dermatoz zapalnych, zaleca sie zasto-
sowanie preparatu zlozonego, zawierajacego
antybiotyk i glikokortykosteroid®. Jednym
z polaczen jest kwas fusydowy z betametazo-
nem w postaci kremu lipidowego. Potaczenie
tych dwdch substancji warunkuje skuteczne
dziatanie przeciwbakteryjne i przeciwzapalne,
a podioze wzbogacone w lipidy wptywa
ochronnie na bariere naskorkowa uszkodzong
w przebiegu procesu chorobowego.

Pierwotne zakazenia skory
Zakazenia wywotane przez bakterie

Gram-dodatnie, powodujace powszechnie
wystepujace jednostki chorobowe, takie jak

zapalenie mieszkow wiosowych, czyraki, za-
nokcica bakteryjna czy liszajec zakazny, zaka-
zenia ran oraz wtérne nadkazenia skory
zmienionej w przebiegu dermatoz zapal-
nych, stanowig czesty powdd konsultacji le-
karskich. Liszajec zakazny w swojej pierwot-
nej formie najczesciej spotykany jest u dzieci
w wieku od 2 do 5 lat, jednak moze doty-
czy¢ kazdej grupy wiekowe]. Wystepuje
w dwadch odmianach — niepecherzowej (kla-
sycznej) i pecherzowef'?l. Czesciej wystepu-
jaca posta¢ niepecherzowa moze by¢ spo-
wodowana infekcjg paciorkowcem ropnym
(fac. Staphylococcus pyogenes) lub gronkow-
cem zlocistym (fac. Staphylococcus aureus).
W obrazie klinicznym poczatkowo wystepu-
ja rumieniowe plamy i grudki, z ktérych
w krétkim czasie powstajg wiotkie pecherze,
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niemal natychmiast przeksztalcajg sie
w nadzerki pokryte charakterystycznymi
miodowozdttymi strupami. Choroba najcze-
dciej zajmuje twarz, w szczegdlnosci okolice
jamy ustnej i nosa. Wtérnie na drodze auto-
inokulacji moze dojé¢ do rozwoju zanokcicy
bakteryjnej. Zakazeniu sprzyja ciepty i wilgot-
ny klimat. Rzadko wystepujacym powiktaniem
nieleczonej odmiany niepecherzowe;j liszajca
zakaznego moze by¢ kiebuszkowe zapalenie
nerek rozwijajace sie u ok. 5% pacjentow!',

Odmiana pecherzowa liszajca zakaznego
jest wywotfana przez toksyny gronkowca
zlocistego (fac. Staphylcoccus aureus), ktéry
czesto zajmuje tutdw, posladki i okolice wy-
przeniowe!,

Zgodnie z obowigzujagcymi standardami, na
podstawie danych zgromadzonych przez prze-
glad Cohrane, w liszajcu zakaznym udowo-
dniono przewage antybiotykoterapii miejsco-
wej nad ogdlng™. Nie ma wystarczajacych do-
woddw  skutecznosci miejscowych  $srodkdw
odkazajacych oraz medycyny naturalneji'”. Jed-
nym z zalecanych antybiotykéw miejscowych
jest kwas fusydowy w monoterapii stosowany
dwa razy dziennie przez 7-12 dni",

Kolejnym czestym zakazeniem skory jest
zapalenie mieszkéw wiosowych. Choroba
w swojej klasycznej postaci jest najczesciej
wywolywana przez gronkowca zfocistego.
Zazwyczaj rozwija sie u nosicieli gronkowca,
u pacjentdw z cukrzyca i atopowym zapale-
niem skory. W obrazie klinicznym dominujg
krosty przymieszkowe na podtozu rumienio-
wymPl. Zmianom moze towarzyszy¢ swiad.
U mezczyzn moze wystapi¢ odmiana obej-
mujaca mieszki wiosowe brody. U pacjen-
téw z atopowym zapaleniem skéry odmiang
choroby jest wypryskowe zapalenie skory
brody®. W leczeniu, oprdcz antybiotyku
ogdlnego lub miejscowego obejmujacego
swoim spektrum gronkowca ztocistego przy
nasilonym stanie zapalnym, mozna zastoso-
waé miejscowy glikokortykosteroid, szcze-
gdlnie u pacjentdw ze wspdtistniejacy atopia.
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Wtdrne nadkazenie paciorkowcowe,
gronkowcowe lub mieszane, skdéry zmienio-
nej w przebiegu dermatoz zapalnych okresla-
my mianem zliszajcowacenia. Moze rozwing¢
sie szczegdlnie w przebiegu chordb skory,
w ktérych dochodzi do uszkodzenia bariery
naskorkowej. Zdarza sie, ze wspdtistnieje ze
zmianami w przebiegu opryszczki zwyktej,
potpasca, Swierzbu, ukaszen stawonogdw,
atopowego zapalenia skéry, alergicznego wy-
prysku kontaktowego i innych. W tych wska-
zaniach nalezy rozwazy¢ zastosowanie anty-
biotyku miejscowego®. W szczegdlnych
przypadkach, ktére przebiegaja z nasilonym
stanem zapalnym w przebiegu dermatoz
o podfozu alergicznym, lekiem pierwszego
wyboru powinno by¢ pofaczenie antybiotyku
miejscowego z glikokortykosteroidem!.

Skéra atopowa jest szczegdlnie narazona
na wystepowanie nadkazen bakteryjnych.
Sprzyja im defekt bariery naskérkowej, na
ktory sktadaja sie: nieprawidtowy skiad pta-
szcza hydrolipidowego zwiazany z niedobo-
rem naturalnego czynnika nawilzajacego, ce-
ramidow, niedobdr naturalnych peptydéw
antybakteryjnych (m.in. defensyn, katelicydy-
ny) oraz podwyzszone pH skory. W zwigz-
ku z tym u wigkszosci pacjentdw (ok. 90%)
dochodzi do zaburzenia mikrobiomu skéry
z masywna kolonizacjg szczepami groknow-
ca ziocistego (fac. Staphylococcus aureus),
réwniez metycylinoopornego (MRSA)7.,
Wedtug danych z literatury, odsetek pacjen-
téw z atopowym zapaleniem skory i nosiciel-
stwem MRSA moze siega¢ nawet 30,8%".
Toksyny gronkowcowe maja wiasciwosci su-
perantygendw i sg jednym z czynnikdw nasi-
lajacych stan zapalny. Leczenie wtdrnych
nadkazerh powinno jednoczesnie oddziaty-
wad na wszystkie elementy patogenezy cho-
roby. Pacjenci czesto odczuwajg $wiad, ktory
poprzez indukcje odruchu drapania, prowa-
dzi do dalszego uszkodzenia naskérka. Prze-



czosy sg czestym punktem wyjscia zakazen
skéry u tych pacjentdw. Istotnym elementem
jest przerwanie ,,btednego kofa”, ktdrego ele-
mentami sg: stany zapalne, $wiad, uszkodzenie
bariery naskérkowej i wtérne infekcje skory.
Szczegdlne znaczenie ma polaczenie miejsco-
wej steroidoterapii z odpowiednia pielegnacja
opierajaca sie na odbudowie bariery naskérko-
wej oraz zwalczanie wspdtistniejacych nadka-
zen bakteryjnych (w praktyce ambulatoryjnej
za pomocg preparatu ztozonego zawierajace-
go pofaczenie glikokortykosteroidu z antybio-
tykiem). Zastosowanie preparatu ztozonego
pozwala na uzyskanie lepszej wspdtpracy z pa-
dentem niz dwdch osobnych preparatdw®,

Jednym z najczesciej stosowanych miej-
scowo antybiotykdw jest kwas fusydowy,
wyizolowany po raz pierwszy w1960,
z plesni Fusidium coccineum™?. Nalezy do
antybiotykéw pochodzenia naturalnego. Ma
budowe steroidowa, jednak nie wykazuje
aktywnosci  glikokortykosteroidowe*”, do-
brze rozpuszcza sie zardwno w wodzie, jak
i w tluszczach. Aplikowany miejscowo osigga
stezenie terapeutyczne rowniez w gtebszych
warstwach skéry wiasciwej, penetruje do
tkanki podskérnej, takze przez skére nie-
uszkodzona, osiagajac stezenie terapeutycz-
ne na poziomie nieosiggalnym dla sfabiej pe-
netrujacych antybiotykdw miejscowych, ta-
kich jak mupirocyna czy gentamycyna®®. Jest
to szczegdlnie wazne w leczeniu choréb
z patogenem, gdzie zrédio zakazenia umiej-
scowione jest tuz pod powierzchnig skéry,
przykladem tego moga by¢: zapalenie mie-
szkdéw wiosowych, figéwka oraz zanokcica.
Wchfanianie kwasu fusydowego przez skére
nieuszkodzong w badaniu na zwierzgtach
wynosito 1,3%!"%. Efekt bakteriostatyczny
polega na hamowaniu syntezy protein bakte-
ryjnych w rybosomach prowadzac do uszko-
dzenia ich $ciany komdrkowej. Przy wy-

zszych stezeniach przewaza efekt bakterio-
bdjczy™. Takie stezenie ze wzgledu na ilos¢
substancji czynnej jest osiagane, dzigki stoso-
waniu antybiotyku Fucidin. Spektrum dziata-
nia jest waskie i obejmuje szczegdlnie szcze-
py gronkowca zfocistego (fac. Staphylococcus
aureus), zaréwno metycylino-wrazliwe (MS-
SA), jak i metycylinooporne (MRSA), pacior-
kowce (fac. Streptococci spp.), Corynebacteria
spp., Neisseria spp., niektdre szczepy bakterii
Clostridium spp. i Bacteroides spp.®.

Narastajaca antybiotykooporno$¢ stano-
wi istotny problem wspdtczesnej medycy-
ny?l. Stosunkowo waskie spektrum dziatania
w przypadku zakazen skéry wydaje sie ko-
rzystne, poniewaz wiekszo$¢ tego typu infek-
qji jest wywolana przez bakterie Gram-do-
datnie. Waskie spektrum dziatania minimali-
zuje ryzyko wystepowania opornosci®.
Przyjeto, ze odsetek szczepdw opornych
utrzymuje sie na niskim poziomie 2% popu-
lacji europejskiej®”, jednak wedtug nie-
ktorych autoréw, w zaleznosci od lokalizacji
rozpowszechnienie gronkowca zfocistego
opornego na kwas fusydowy (FRSA) wynosi
od 0,3 do 52,5%". Dane z literatury sa
zgodne, ze odsetek FRSA wzrasta w przy-
padku pacjentdw z przewleklymi chorobami
skéry, u ktérych antybiotyk ten jest czesto
naduzywany. W badaniu przeprowadzonym
przez o$rodek gdanski, w populacji osdb
zdrowych, srednio 4% szczepdw gronkow-
ca zlocistego byto opornych na kwas fusydo-
wy i odpowiednio 15% u pacjentéw z ato-
powym zapaleniem skory. Zjawisko to nie
dotyczy wylacznie kwasu fusydowego. Dla
2% masci z mupirocyng w populacji 0séb
zdrowych wykazano podobny odsetek
opornych szczepéw gronkowca zfocistego,
natomiast dla pacjentéw z AZS odsetek ten
wynosit 17,5%". Dane pokrywajg sie z do-
niesieniami z krajow europejskich!'l. W' celu
zmnigjszenia ryzyka powstania opornosci nale-
zy Scisle przestrzegac wskazan do stosowania
i nie przediuzac czasu kuracji ponad 14 dni®.

26



Droga doustna i parenteralna jest wyko-
rzystywana w leczeniu zapalen kosci i szpiku.
W literaturze opisywano skutecznos¢ jako le-
czenie drugiego rzutu folliculitis decalvans, 1a-
czac leczenie ogdlne z miejscowo aplikowa-
nym kremem z klotrimazolem lub kwasem
fusydowym oraz betametazonem!”. Opisy-
wano przypadek zespotu Lyella, gléwnie
w zwigzku z podaza doustng i parenteral-
na!'"*. Pacjenci przyjmujacy statyny powinni
zachowac ostroznos¢ z powodu mozliwosci
wystapienia rabdomiolizy, w zwiazku z inte-
rakcja z kwasem fusydowym. W Polsce nie-
dostepny jest kwas fusydynowy do stosowa-
nia doustnegot'™.

W leczeniu najczesciej stosuje sie miej-
scowa droge podawania. Zalety tej metody
jest dziatanie jedynie w miejscu aplikacji bez
ryzyka ogdlnoustrojowych dziatan niepoza-
danych. Kwas fusydowy stosowany miejsco-
wo jest dobrze tolerowany i bardzo rzadko
powoduje podraznienie skory w  miejscu
aplikacji. Kwas fusydowy jest uznawany za hi-
poalergiczny w poréwnaniu do stosowanych
miejscowo antybiotykdw z grupy aminogli-
kozyddw, na przykiadzie siarczanu neomy-
cyny, dla ktérego czestos¢ wystapienia alergii
kontaktowej w populacji jest szacowana na
[,0-1,4%!".. W przeciwienstwie do neomy-
cyny nie powoduje ryzyka alergii krzyzo-
wych na inne antybiotyki stosowane miej-
scowo, Ma to szczegdlne znaczenie dla pa-
cjentéw ze skérg atopowa, z alergicznym
wypryskiem kontaktowym, badZz z wypry-
skiem  zastoinowym  (przyzylakowym).
U tych pacjentdw stwierdza sie wyzsze niz
w populacji zdrowej ryzyko do wywotania
alergii kontaktowe] na siarczan neomycy-
ny!>'¢l, Dla pacjentéw z podejrzeniem alergii
kontaktowej na nieznany czynnik u 2,5% wy-
stepowata nadwrazliwo$¢ na siarczan neomy-
cynyt™. Wsrdd  pacjentdw z - wypryskiem
przyzylakowym odsetek ten wynosi odpo-
wiednio 5,0% dla neomycyny i 3,1% dla
gentamycyny!'®,

27

Zaletg kwasu fusydowego jest wystepo-
wanie w preparatach zfozonych w pofacze-
niu z glikokortykosteroidami®. Dostepne s3
preparaty zawierajace dodatek octanu hy-
drokortyzonu lub walerinianu betametazo-
nu*'7, Takie potaczenie jest wskazane
w przypadku zliszajcowacenia zmian w prze-
biegu atopowego zapalenia skory lub wypry-
sku kontaktowego ze wzgledu na wiasciwosci
przeciwzapalne, przeciwalergiczne, przeciw-
Swigdowe, obkurczajgce naczynia. 0,1% wa-
lerinian betametazonu jest glikokortykosteroi-
dem charakteryzujgcym sie Srednio  silnym
dziataniem wedtug klasyfikacji amerykarskiej™.
Klasyfikacja europejska umiescita preparat
0,1% walerinianu betametazonu w klasie Il
nalezacej do silnie dziafajacych glikokortyko-
steroidéw?.. Wchtanianie przez nieuszkodzo-
ng skore jest wieksze, wynosi ok. 109!

Dla osiagnigcia pozadanego efektu tera-
peutycznego oraz lepszej wspdipracy z pa-
centem, nalezy zwrdci¢ uwage na dobdr
odpowiedniego podioza preparatul®. Skéra
zmieniona zapalnie jest przesuszona. Szcze-
gdlnie widoczne jest to u pacjentdw z atopo-
wym zapaleniem skory. Przyczynia sie do te-
go zwiekszona przeznaskérkowa utrata wo-
dy, zmniejszone stezenie lipidow i ceramidow
w naskérku zwigzane ze stanem zapalnym
potegowanym alergia i nadkazeniem bakteryj-
nym, jak rdwniez w zwiazku defektami gene-
tycznym biatek budujacych bariere naskérko-
waP. Pacjenci wymagaja odpowiedniej piele-
gnacji: codziennego, czestego stosowania
preparatéw wykazujacych dziafanie okluzyj-
ne oraz nawilzajace, dodatkowo wzbogaco-
nych w ceramidy, cholesterol i wolne kwasy
thuszczowel.

Mas¢ powoduje silniejsza okluzje, gdyz
zawiera 100% sktadnikéw lipofilnych. Jednak
przez niektérych pacjentdw jest gorzej tole-
rowana z powodu zbyt duzej lepkosci i po-



zostawiania ttustego filmu na skérze®. Tego
typu podioza mogg powodowac dyskomfort
pacjenta w trakcie codziennej aktywnosci,
szczegdlnie latem. Inna forma leku, o wiek-
szej zawartosci wody, taka jak krem emulsja
typu W/O, ktéra w swoim skiadzie zawiera
70% sktadnikéw lipidowych i 30% sktadni-
kéw  hydrofilowych sprawia, ze krem jest
mniej lepki i nie powoduje wrazenia ttustosci
po aplikacji na skére. Ponadto, frakcja skfa-
dnikéw hydrofilowych moze przyczyniad sie
do poprawy nawilzenia naskérka, co skutku-
je lepsza dostepnoscig biologiczng leku oraz
szybsza absorbcjg leku. Podioze kremu za-
wierajacego walerinian betametazonu z kwa-
sem fusydowym zostato wzbogacone w lipidy,
ktdre poprawiaja nawilzenie skory i wzmacnia-
ja bariere naskérkowa, ktdrej defekt jest jed-
nym z elementdw patogenezy AZS. Krem lipi-
dowy zapewnia efekt okluzji podobny do ma-
Sci jednak bez pozostawienia tiustej warstwy™.,
Moze zwiekszy¢ penetracje leku oraz zapew-
ni¢ lepsza wspdtprace z pacjentem®.

Zakazenia skory sa czesta jednostka,
z ktérg spotykaja sie lekarze réznych spedjal-
nosci, zardbwno dermatolodzy, jak i lekarze
medycyny rodzinnej, chirurdzy i pediatrzy.
W przewlektych zapalnych chorobach skéry
stanowig wyzwanie, komplikujac przebieg
choroby oraz znaczaco obnizajac jakos¢ zy-
cia. Skuteczne leczenie powinno obejmowac
wszystkie elementy patogenezy choroby.
W warunkach ambulatoryjnych pierwszym
wyborem jest zwykle preparat miejscowy.
Preparat ztozony w postaci lipidowego kre-
mu z kwasem fusydowym i betametazonem
pozwala jednoczesnie zwalcza¢ zakazenie,
stan zapalny, suchos¢ i $wiad oraz wzmacnia
bariere naskérkowa. Charakteryzuje sie se-
lektywnoscia dziafania, niskim potencjatem
alergizujgcym oraz podiozem akceptowal-
nym kosmetycznie.
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