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Lédkemedelsverket arrangerade 1995 ett expertmdte om be-
handling av akne [1]. En 6kande antibiotikaresistens hos Pro-
pionibacterium acnes (P acnes) och nya forskningsron har se-
dan lett till att de tidigare rekommendationerna om langa pe-
rioder av underhéllsbehandling med antibiotika omvarde-
rats. Det har ocksa tillkommit nya lakemedel och nya data
som framhéver retinoider som basbehandling vid akne och i
underhéallsbehandlingen.

En internationell grupp av dermatologer och forskare, Glo-
balaalliansen (Global Alliance to Improve Outcomesin Acne),
publicerade 2003 en kunskapsdversikt och nya behandlings-
rekommendationer, som uppdaterades 2009 [2, 3].

Fortfarande lever dock gamla terapivanor kvar med tex
mycket langa antibiotikaperioder, dar annan behandling
skulle fungera minst lika bra. I dag behandlas manga med
mattlig till svar akne i primarvarden, och forst vid daligt svar
pa behandling med lokala medel och orala antibiotika remit-
teras patienten till dermatolog for stallningstagande till be-
handling med isotretinoin.

For att underlatta icke-specialistens handlaggning har vi
gjorten genomgang av kunskapslaget betraffande antibiotika
och foreslar en behandlingsstrategi anpassad efter svenska
forhallanden. Vi beskriver har évriga behandlingsmedel och
alternativ till antibiotika.

Diagnos och differentialdiagnoser
Med acne vulgaris avses tonarsakne, som oftast gar i remis-
sion i 18-20-arsaldern, men kan fortsatta langt 6ver 20-ars-
aldern. Nastan alla tonaringar drabbas av akne, de flesta i en
lindrigt till mattligt svar form med komedoner och ytliga in-
flammatoriska lesioner (papulopustler) lokaliserade till an-
siktet och enstaka pa balen. Vid svarare akne finns ocksa dju-
papustler (<5 mm) och i varsta fall noduli (=5 mm), cystor och
fistlar (kallas ocksé& nodulocystisk akne) (Figur 1 och 2). Nar
akne ldker kan det uppsta missprydande hypertrofiska eller
atrofiskaarr, vilketar vanligast efter djupa pustler, noduli och
cystor.

Diagnosen tonarsakne ar for det mesta problemfri: ratt ut-
seende med follikulara lesioner, ratt alder och ratt lokalisa-
tion (i ansiktet och ibland dven upptill pa brost, skuldror och
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Figur 1. Vid svar akne syns rikligt
med ytliga och djupare pustler
med tydliga arrbildningar.

Figur 2. Patienter med nodulo-
cystisk akne bor remitteras till
dermatolog for stéllningstagan-
de till behandling med isotreti-
noin.

rygg). Rosacea ar ovanlig fére 20-arsaldern, och perioral der-
matit har en speciell lokalisation i ansiktet.

Komplext samspel ger kronisk inflammation

For mangai den sarbaratonarsperioden medfor akne en kraf-
tig psykosocial pafrestning korrelerad till aknes svarighets-
grad, och depressioner och till och med suicidtankar kan upp-
sta [4]. Aven en kliniskt lindrig akne kan upplevas stigmatise-
rande.

Akne ar en kronisk inflammation i harfollikel-talgkortel-
enheten i ansiktet och ofta upptill pa brostet och nacken. Ge-
netiska faktorer spelar en viktig roll i uppkomsten av framfor
allt svar akne. Hormonproduktionen vid puberteten startar
en reaktionskedja med 6kad talgproduktion, abnorm kerati-
nisering av epitelcellernaiharfollikeln med bildning av kome-
doner (pormaskar), tillvaxt av P acnes i komedonen och in-
flammation.

Dessa faktorer samverkar pa ett komplext vis. Vid behand-
ling av akne stravar man efter att paverka s manga av dessa
faktorer som mojligt.

Langa behandlingstider med orala antibiotika blev rutin

Oral antibiotikabehandling av akne har anvénts i 6ver 50 ar
[5]. Initialt uppfattades akne som en bakteriell hudinfektion,
men i dag vet vi att det &r en normal medlem i hudfloran, P ac-
nes, som ar en viktig faktor bakom inflammationen. Penicil-

|
msammanfattat

Orala antibiotika, framfor allt
tetracykliner, har varit stan-
dardbehandling vid tonarsak-
ne nar lokalbehandling inte
ar effektiv. Behandlingen har
ofta fortsatt till dess perso-
nen »vaxt ifran« aknesjukdo-
men.

Overanvéandningen av anti-
biotika har orsakat dels upp-
komst av antibiotikaresisten-
ta propionibakterier hos
aknepatienter och narstaen-
de, dels sdmre terapiresultat.
Antibiotika ska anvéandas
kortast mojliga period (3 méa-
nader foreslas i normalfallet)
och sattas ut nar ytterligare
forbattring inte anses trolig.
Samtidig anvandning av ora-

la och lokala antibiotika bor
undvikas.

Om antibiotika kombineras
med lokalretinoid forstarks
effekten (fler patogenetiska
faktorer paverkas). Vid lang-
re behandling bor bensoyl-
peroxid (effekt mot kénsliga
och resistenta Propionibacte-
rium acnes) adderas.
Underhallsbehandling ges
med retinoid eller kombina-
tion av retinoid och bensoyl-
peroxid.

Diagnostiskt oklara fall, pa-
tienter med nodulocystisk
akne och terapiresistenta pa-
tienter ska remitteras till der-
matolog.
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lin har god verkan in vitro pa P acnes men otillracklig klinisk
effekt, troligen pa grund av dalig penetration ini talgfollikeln.

Bredspektrumantibiotika, framfor allt tetracykliner och
erytromycin, &r lipidlésliga och kan penetrera in i mikro-
komedonen, som ar forstadiet till inflammatoriska lesioner.
Nar antibiotikakoncentrationen dverstiger MIC-vérdet for P
acnes verkar antibiotika bakteriostatiskt genom att hamma
bakteriernas proteinsyntes. Vid en genomgang av farskare lit-
teratur angavs en reduktion av inflammatoriska lesioner pa
51-77 procent och med mindre verkan pd icke-inflammatoris-
ka lesioner (komedoner) [6]. Det var regel snarare an undan-
tag att bredspektrumantibiotika forskrevs som monoterapi i
langa perioder, ibland flera ar, till dess patientens akne spon-
tant »véxt bort« [2, 7]. Man méarkte tidigt att lesionerna oftast
inte flammade upp nér dosen reducerades, medan utséttande
foljdes av recidiv.

Dosreduktion och mycket langa behandlingstider blev dar-
for rutin andain pa 2000-talet.

Vanliga startdoser i Sverige &ar tetracyklin 1 g/dag, lyme-
cyklin 300 mgx 2 eller doxycyklin 100 mgx 1. Efter 4—-8 veckor
kan dosen ofta halveras vid ett gott terapisvar [6, 8, 9]. Vid
kombinationen svar akne och kraftig seborré kan startdosen
behdva okas for att antibiotikakoncentrationen i inflamma-
tionsharden ska 6verstiga MIC-vérdet for P acnes. Doseringen
varierar i de europeiskalédnderna, och det finns ingen konsen-
sus om optimal dosering vid akne [6]. En svensk 6ppen studie
med lymecyklin, darallabérjade med 300 mgx2i4 veckor och
sedan randomiserades till samma dos eller 300 mgx1iytterli-
gare 5 manader (tillsammans med 5-procentig bensoylper-
oxid) visade ingen skillnad i effekt mellan de tva doserna[9].

For klinisk effekt kravs i de flesta fall en behandlingstid pa
atminstone 2—-3 manader (6, 8), medan langre behandlingspe-
rioder 4n 3—4 manader ofta inte ger nagon betydande 6kning
av effekten. Efter utséttandet &r recidiv vanligt om inte lokal
underhallsbehandling ordineras, tex adapalen [10, 11].

Tetracyklinernas roll i aknebehandlingen

Forsta generationens tetracykliner (tetracyklinhydroklorid,
oxitetracyklin) och andra generationens (doxycyklin, lyme-
cyklin) har alla klinisk effekt vid akne, men goda jamférande
studier saknas. Det finns skillnader i farmakokinetik och bi-
verkningar. Forsta generationens tetracykliner bor inte tas
med maltid eller mjolk, eftersom det kan férsamra absorptio-
nen (dvs de ska intas pd tom mage och utan mjolk), medan
andragenerationens medel kan intas med maltid (utan mjolk)
[6].

Bland andra generationens tetracykliner finns en skillnad i
biverkningsmdnster: doxycyklin ar betydligt mer fotosensibi-
liserande an lymecyklin, dvs inte [ampligt om behandlingen
maste pagad 6ver sommaren, och exponering for solarieljus
(UVA) ar forstas kontraindicerad [12]. Lymecyklin &r dyrare
an doxycyklin och forsta generationens tetracykliner. Val av
preparat far ske genom en avvagning mellan dessa faktorer:
patient, arstid, UV-exponering, pris och rekommendationer
fran landstingens lakemedelskommittéer.

Forutom tetracyklinernas bakteriostatiska verkan pa P ac-
nes har de ocksa icke-mikrobiella, antiinflammatoriska ef-
fekter. De hdmmar tex neutrofilers funktion, minskar frisatt-
ningen av proinflammatoriska och komedogena cytokiner
samt hdmmar matrixmetalloproteinaser och bakteriella lipa-
ser [13, 14]. Detta kan forklara varfor tetracyklinfamiljen har
anvéants till att behandla ett 30-tal dermatoser [15, 16]. En kli-
nisk studie med doxycyklin i subantimikrobiell dos, som mo-
noterapi, har visat att tetracyklins icke-mikrobiella verkan
kan ge viss forbattring av akne [17]. Huruvida storleken av
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denna effekt &r tillracklig i sig kan diskuteras: patienterna
sjalva uppskattade sin forbattring fran utgangslaget till att
vara mattligt till ndgorlunda (fair to moderate) béattre.

Andraoralaantibiotika har ocksa anvants vid akne. Erytro-
mycin ar inte langre ett forsta linjens medel pa grund av den
hdga frekvensen av P acnes-resistens [2, 3]. Klindamycin har
en kraftfull verkan pa P acnes men anvandes inte pa grund av
risken for svar diarré orsakad av C difficile och 6kad risk for
uppkomstav resistens [2, 18].

Kombination med orala antibiotika och lokalbehandling

En kombination av lakemedel mot akne, som tillsammans pa-
verkar fler patogenetiska faktorer &n vid monoterapi, medfor
en synergistisk effekt. Det kliniska svaret kommer snabbare
och blir signifikant stérre. Kombinationsbehandling &ar nu-
merastandard vid mattlig till svar akne [L9, 20]. Observera att
lokala och systemiska antibiotika inte bor kombineras pa
grund av risken for bakterieresistens.

Orala antibiotika ger sallan svara biverkningar

Orala antibiotika for akne tolereras i allmanhet val, och svara
biverkningar ar sallsynta [21, 22]. Bade tetracykliner och
makrolider kan ge mag—tarmbesvér, sérskilt erytromycin [2],
vilka ofta &r 6vergaende men i enstaka fall kan leda till att |-
kemedlet satts ut. Genital kandidiasis kan uppsta. Framfor
alltdoxycyklin kan orsaka dosberoende ljusdverkanslighet.

Aven andra bakterier paverkas

Nar aknepatienter behandlas med orala antibiotika paverkas
&ven den normala bakteriefloran. Koagulasnegativa stafylo-
kocker pa huden, Staphylococcus aureus i nasan, streptokock-
er fran munhalan och gramnegativa stavar fran mag-tarmka-
nalen kan utveckla resistens [23, 24]. Detta gor att akne-
patienter kan utgdra en reservoar for andra resistenta bakte-
rier an P acnes som kan spridas till populationen.

Margolis etal har dessutom visat att antibiotikabehandlade
aknepatienter I6per en storre risk for dvre luftvagsinfektioner
ochfaryngitanaknepatienter som inte antibiotikabehandlats
[25, 26].

Resistensutveckling av P acnes ett véxande problem

De foérsta erytromycin-/klindamycinresistenta P acnes-
stammarna hos patienter med akne upptacktes pa Mayo-kli-
nikenislutetav 1970-talet [27, 28]. Darefter har ett stort antal
studier publicerats fran manga lander om resistensutveck-
lingen hos P acnes [28, 29]. Totalt 45-90 procent av P acnes
var erytromycin- och klindamycinresistenta hos aknepatien-
ter i manga europeiska lander. Prevalensen av tetracyklinre-
sistenta stammar var betydligt mindre; som hogst i Storbri-
tannien dar 26 procent av propionibakterierna var resistenta
[30]. De senaste aren har prevalensen av erytromycin-/
klindamycinresistenta P acnes 6kat, medan tetracyklinresi-
stensen i stort sett &r konstant [31].

Predisponerande for uppkomst av resistens ar bla lag dos,
ldnga behandlingsperioder, dalig behandlingsféljsamhet och
samtidig behandling med lokala och systemiska antibiotika.

Hos tidigare obehandlade patienter tar det ca 12—24 veckor
till dess resistenta stammar uppstar [23]. Resistentastammar
fanns pa huden hos 50-60 procent av aknepatienter pa engels-
ka hudmottagningar (lagre i priméarvarden) och hos 1-2 pro-
cent av deras néara kontakter, som ett uttryck for att resistens
kan spridas fran person till person [24]. Dessutom har man
hittat resistenta stammar hos 25 av 39 dermatologer i jamfo-
relse med O av 27 lakare med andra specialiteter [30]. Resi-
stenta stammar kan finnas hos friska personer som inte har
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haft narkontakt med aknepatienter. De kan antagligen spri-
das fran aknepatienter genom direktkontakt, hudfjall eller
via objekt [32]. Det kan fa betydelse i familjer dar flera syskon
har akne, och risken for spridning av resistenta stammar an-
sesvara6verhangande.

P acnes har varit en ovanlig orsak till svara infektioner [33].
I dag &r resistensutvecklingen bland P acnes ett véxande pro-
blem dven avseende livshotande infektioner som endokardit,
osteomyelit och infektioner runt implantat [34]. Bidragande
faktorer &r multisjukdom, immunsuppression och framman-
de kroppar.

Vid jamforelse av forekomsten av resistenta P acnes fran
svara infektioner i 13 europeiska lander med en studie dar
antibiotikaforskrivningen generellt i Europa undersoktes,
sags en genomgaende trend att resistensutvecklingen féljer
forskrivningsmonstret av antibiotika. | Holland, som &r kant
for en restriktiv forskrivning av antibiotika, var andelen resi-
stenta bakterier noll i denna studie. FOor Sverige géller nu att
23 procent av P acnes i blododlingar eller fran invartes infek-
tionshardar &ar erytromycin-, klindamycin- eller tetracyklin-
resistenta trots en relativt restriktiv antibiotikaférskrivning
[35].

Resistensmekanismer hos P acnes

Resistens kan orsakas av mutationer i gener som kodar for ri-
bosomalt RNA. Klindamycin- och erytromycinresistens or-
sakas av en basmutation i 23S rRNA. Generellt &r resistens
mot klindamycin kopplad till resistens mot erytromycin, ef-
tersom bada dessa antibiotika binder till sammaregion av 23S
rRNA. Tetracyklinresistens orsakas av en basmutation i 16S
rRNA med varierande korsresistens till doxycyklin och mino-
cyklin [36]. Trimetoprim—sulfametoxazolresistenta stammar
har séllan pavisats [29, 37]. Propionibakterier med nedsatt
kanslighet for kloramfenikol och fusidinsyra har utvecklats
[35]. Det finns ocksd multiresistenta stammar [28, 29].

Den kliniska betydelsen av antibiotikaresistens
Talgfolliklarnakan innehallakansligaeller resistenta propio-
nibakterier eller en blandning av dem. Behandlingsresultatet
blir gott om antibiotikakoncentrationen dverstiger MIC-vér-
det i en majoritet av folliklarna. Det finns emellertid ingen
k&nd metod for att kunna detektera antibiotikas follikelkon-
centration [3, 32], och anaerob odling och resistensbestam-
ningav P acnes gors inte rutinmassigt pa de flesta mikrobiolo-
giska laboratorier i landet — det hade man som kliniker énskat
for patienter som inte svarar pa behandlingen.

En tydlig korrelation har funnits mellan fynd av erytromy-
cinresistentastammar och dalig behandlingseffektav erytro-
mycin [29, 38, 39]. Mindre tydligt &r sambandet mellan tetra-
cyklinresistens och terapisvar.

Det finns ingen behandling som permanent avlagsnar resi-
stentastammar av P acnes fran hudytan, &ven om antalet resi-
stenta stammar minskar betydligt under behandling med
bensoylperoxid eller isotretinoin [31]. Nasslemhinnan utgér
dessutom en bakteriereservoar av resistenta P acnes-stam-
mar.

Utslapp av hdga halter antibiotika i miljon kan vara en risk

En stor del av bredspektrumantibiotika mot akne utsondras i
aktiv form. Reningsverken &r relativt bra pa att rena tetra-
cykliner fran avloppsvatten, medan de i stallet binds till slam
dar nedbrytningen sker langsamt [40]. I VL Svenska Miljoin-
stitutet gjorde pa uppdrag av Naturvardsverket en bestam-
ning av lakemedel fran svenska reningsverk. Provtagning ut-
fordes i vatten, slam etc [41]. Mycket sm& mangder av doxy-
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cyklin, tetracyklin och oxitetracyklin kunde pavisas i utslapp
(lymecyklin metaboliseras direkt till tetracyklin och kan dar-
for inte pavisas i sig). Miljoklassificeringen utgar fran en kvot
mellan uppmatt eller forvantad koncentration och hdogsta
koncentration som inte skadar vattenlevande véxter och djur.
Riskkvoterna for tetracyklin, oxitetracyklin och doxycyklin
var <1isamtliga prov, motsvarande en lag risk for miljopaver-
kan.

Har finns dock en betydande osékerhet, tex aktiva metabo-
liters betydelse och inverkan av resistenta bakterier pd andra
bottenlevande mikroorganismer. FOr erytromycin, som inte
analyserades, anger miljobedémningen i Fass att miljorisken
ar forsumbar (riskkvot <0,1).

I prov fran svenska sjukhus (avloppsvatten) och fiskodling-
ar (bottensediment) ar det hogre koncentration av lakemedel.
Uppgifter om mycket hoga varden i utslapp fran lakemedels-
fabriker iandravarldsdelar har nyligen publicerats.

En svensk studie har nyligen visat att utsldpp av hdga halter
antibiotika i miljon kan 6ka risken att mobila resistensgener
sprids mellan olika bakterier i den yttre miljon, och dessa ut-
gor en reservoar for humana patogener [42].

Utvartes akneldkemedel har antimikrobiell effekt

Det finnsidag flera utvéartes aknemedel med olika verknings-
mekanism. Grunden vid lokalbehandling boér alltid vara att
forsoka starta med icke-antibiotika och da foretradesvis ett
retinoidliknande eller bensoylperoxidhaltigt lakemedel.

Bensoylperoxid har en baktericid verkan pa P acnes mot-
svarande 90 procents reduktion av bakteriernainom en vecka
[43]. Det ar vid studier minst lika effektivt som antibiotika
mot P acnes, orsakar inte bakterieresistens och motverkar re-
sistensutveckling hos P acnes vid samtidig antibiotikaterapi,
vilket inte &r visat for dvriga utvértes lakemedel [44]. Effek-
ten &r densamma av 2,5-, 5- och 10-procentiga beredningar
[45]. Vidare orsakar preparatet en viss hdmning av antalet
komedoner. Nackdelen med bensoylperoxid ar att det kan ble-
ka textilier som det kommer i kontakt med, vilket &r viktigt
att upplysa patienten om. Allergiskt kontakteksem &r en
ovanlig biverkan.

Klindamycin for utvértes applikation hammar P acnes. Pa
grund av risken for resistensutveckling rekommenderar L&-
kemedelsverket att kontinuerlig behandling inte ska 6verstiga
12 veckor, eftersom man vet att suboptimala doser och langa
behandlingsperioder 6kar risken for resistensutveckling [46].
Darfor bor klindamycin inte anvdndas ensamt utan alltid i
kombination med bensoylperoxid, vilket minskar risken for
resistensutveckling. Behovet av klindamycin har minskat se-
dan en gel bestdende av kombinationen klindamycin och
bensoylperoxid (Duac) introducerats.

Kombinationspreparat kan ge battre effekt

Effekten blir battre nar flera patogenetiska faktorer paverkas
an vid monoterapi med ndgon av komponenterna. Genom
applikation en gang dagligen, i stallet for morgon och kvall
med tva olika medel, underlattas rimligen féljsamheten till
ordinationen, vilket annars kan vara ett problem i denna al-
dersgrupp [47].

Ett kombinationspreparat med adapalen och bensoylper-
oxid (Epiduo) ar ett verkningsfullt antibiotikafritt alternativ
[48], som dock har de ingadende bestandsdelarnas potentiella
nackdelar, dvs risk for hudirritation i bérjan av behandlingen
och blekning av textilier. Preparatet ar lampligt for arslang
underhallsbehandling [49]. Kombinationen klindamycin och
bensoylperoxid (Duac) [50] kan ocksa bleka textilier. Det bor
enligt Ldkemedelsverketinteanvédndasléangre tid &n 12 veckor
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m fakta 1. Behandlingsrekommendation

Mattlig till svar akne som inte
svarat pa lokalbehandling
inom 2 till 3 manader och
svar akne med djupa pustler
(<5 mm)

= Oralt tetracyklin (Oxytetral,
Tetracyklin, Tetralysal,
Doxyferm) + komedolytisk
lokalretinoid (Differin, Abe-
rela)

= Behandlingstid ca 3 mana-
der, darefter underhallsbe-
handling med lokalretinoid

* Beddms tetracyklinbehand-
ling behova fortsatta langre
tid bor bensoylperoxidpre-
parat adderas

nationsbehandlingen och
kombinera med bensoyl-
peroxidpreparat for att
minska resistensrisken

Kvinnor med l4tt till méttlig
akne som dnskar samtidig
antikonception

= Ostrogendominerat kombi-
nerat p-piller (Yasmin,
Desolett) kombinerat med
lokalretinoid (Differin, Abe-
rela)

* Kombinationspreparat med
cyproteron och etinylestra-
diol (Diane) kombinerat
med lokalretinoid (Differin,
Aberela)

= Vid recidiv: upprepa kombi-

— liksom klindamycin vid monoterapi. Det finns inga studier
pa hur lang tid man maste vanta innan man kan aterinsatta
preparatet eller andra antibiotika.

Svenskt behandlingsforslag presenteras

| Fakta 1 ges ett forslag till behandling, i princip baserat pa
Globalaalliansens algoritm med anpassning till svenska léke-
medel och pa forfattarnas egna erfarenheter [2, 3]. Nyligen
har en europeisk arbetsgrupp publicerat riktlinjer for akne-
behandling [51]. Dessa skiljer sig inte principiellt fran Globala
alliansensalgoritm och deriktlinjer viangivit. Vid terapisvikt
ska provocerande faktorer om méjligt uteslutas (Fakta 2).
Sjélvklart ska behandlingen individualiseras allt efter patien-
tens kliniska bild och livskvalitet. Det &r en fordel om den far-
makologiska behandlingen paverkar s& manga patogenetiska
faktorer som mojligt.

Indikationer for remiss till dermatolog framgar av Fakta 3.

Bredspektrumantibiotika ges under max 3 manader
Vid behandling av lindrig till mattlig akne kan lokala retinoi-
der, azelainsyra, antimikrobiella medel och kombinations-
preparat anvandas. De paverkar i olika grad keratiniserings-
storningen, P acnes och inflammationen. Av dessa lakemedel
ar det bara klindamycin — det enda lokalantibiotikumet i Sve-
rige for aknebehandling — som har en begransad anvand-
ningstid; behandlingstiden &r maximerad till 12 veckor av L&-
kemedelsverket pa grund av risken for propionibakterieresis-
tens. Darfor bor det inte anvdndas ensamt utan kombineras
med bensoylperoxidpreparat.

Vid mattlig till svar akne blir det allt viktigare med en kraft-
full verkan pa P acnes. Vid behandlingssvikt med lokalmedlen
har av tradition orala bredspektrumantibiotika blivit nésta

|
m fakta 3. Indikationer for remiss till dermatolog

« Mattligt svar akne och akne e Uttalad postinflammatorisk
med djupa pustler: daligt pigmentering eller &rrbild-
terapisvar efter 3 manader ning
med utvartes medel + anti-  * Nodulocystisk akne
biotika (efterhor foljsamhe-  « Akne med allmanpaverkan,
ten till behandlingen!) hudsar, feber och ledsmérta

= Tata recidiv efter antibioti-
kakurer
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|
m fakta 2. Initierande/férsamrande faktorer vid svar akne

= Kortison, bade utvéartes och
invartes (»steroidakne«)
= Antikonceptionsmedel med

= Hos kvinnor: tank pa poly-
cystiskt ovariesyndrom
« Vid tidig debut av svar

enbart gestagen akne: tank pa kongenital
= Anabola steroider binjurebarkshyperplasi och
e Litium andra hormonrubbningar
» Epidermal tillvaxtfaktor-

receptorhammare

steg. De har anvénts i aknebehandlingen sedan 1950-talet,
och lokalantibiotika introducerades pa 1970-talet. Under
andra halvan av 1900-talet rekommenderades det att fortsat-
tamed antibiotika som underhallsbehandling under fleraar.

De senaste 30 aren har emellertid en stigande prevalens av
resistenta propionibakterier rapporterats, vilket kan orsaka
resistens hos andra bakterier, spridas horisontellt mellan en
patient med akne och savéal narstadende som sjukvardsperso-
nal samt medféra samre behandlingsresultat. Man vet inte
hur 1&nge dessa stammar finns kvar, och det &r inte oméjligt
att dessa resistenta bakterier blir en del av patientens flora.
Anda har traditionen med arslanga behandlingar fortsatt.

Uppmaningar att andra anvandningen av antibiotika har
inte saknats i litteraturen, men verklig tyngd fick de forst
2003 nar en internationellt sammansatt expertgrupp, Globa-
la alliansen, kom med rekommendationen att maximera be-
handlingen med bredspektrumantibiotika till 3 manader, da
regel god effekt uppnatts [2].

Ett antibiotikum ur tetracyklingruppen &r férstahandsval
nar lokalbehandling inte ar tillracklig och vid svar akne med
djupa papulopustler och risk for arrbildning. Genom kombi-
nation med en lokalretinoid motverkas nybildningen av
komedoner, dvs fler patogenetiska faktorer paverkas. Efter 3
manader har ofta god effekt uppnatts, och antibiotikabehand-
lingen kan avslutas. Eftersom aknetendensen for de flesta
ungdomar kvarstar i flera ar till dess den gradvis ebbar ut
kring 20-arsaldern, ar det viktigt med fortsatt underhallsbe-
handling som minskar nybildningen av mikrokomedoner. Ge-
nom att fokusera pa att forhindra bildningen av mikro-
komedoner minskar risken for synligaaknelesioner. Det finns
nu flera studier som visar att recidivrisken minskar vid be-
handling med lokalretinoid [52, 53].

Antibiotikabehandling vid akne maste minska

Den stigande prevalensen av resistenta propionibakterier har
medfort ett behov av alternativ till antibiotika vid mattlig till
svar akne. Fotodynamisk terapi ar 16ftesrik, men fortfarande
soker man en optimal regim som ger bast effekt med minst bi-
verkningar. For kvinnor som énskar antikonception kan ett
6strogendominerat kombinerat P-piller 6vervagas; i sa fall ar
det viktigt att det kombineras med en lokalretinoid for att
motverka mikrokomedoner. De senaste arens intensiva forsk-
ning om proinflammatoriska mediatorer, talgkdértelns neuro-
endokrina roll och klargéringen av P acnes’ genom ger for-
hoppning om nya terapiprinciper [54].

Det &r viktigt att utvardera effekten av kombinationsbe-
handlingen med antibiotika och lokalt medel efter ca 3 mana-
der och vid behov remitteratill dermatolog, eftersom isotreti-
noin har revolutionerat behandlingen av svar akne. Det ar ett
vitamin A-derivat som kan forskrivas pa licens (eftersom det
ar teratogent) av dermatolog vid terapiresistent svar akne som
inte forbattrats med konventionell lokal och systemisk anti-
bakteriell terapi. Over 20 miljoner personer har behandlats
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sedan preparatet introducerades i borjan av 1980-talet.

Vi beddmer att det &r osannolikt att nya antibiotika mot
akne, utan benégenhet for resistensutveckling, kommer att
utvecklas. Antibiotikaanvandningen vid akne maste darfor
minska. Orala antibiotika har fortfarande en viktig roll i tera-
pin, men anvandningen maste baseras p& dagens kunskapsla-
ge. Var forhoppning ar att féljsamhet till behandlingsrekom-
mendationen kommer att bidra till en rationell forskrivning.

m Potentiella bindningar eller javsférhallanden: Hakan Mobacken
har haft arvoderade uppdrag for lakemedelsbolag som har recept-
lakemedel mot akne: Bayer, Galderma, Janssen-Cilag, Leo Pharma
och Roche. Cristina Oprica har haft arvoderade uppdrag for Gal-
dermaoch Leo Pharma. Mats Berg har haft arvoderade uppdrag fér
Bayer, Galderma och Leo Pharma. Hakan Mobacken och Mats Berg
har ingatt i multidisciplinara arbetsgrupper for akne och rosacea,
vilka mojliggjorts med stod fran men oberoende av Galderma.
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