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Spoluprdca gynekologa a dermatologa
pri uzivani kombinovanej hormondlnej
antikoncepcie s antiandrogénovym ucinkom

MUDr. Katarina Polakova, PhD.
Onkologicky Ustav svitej Alzbety, Preventivne centrum, Dermatovenerologicka ambulancia, Bratislava

Dermatoveneroldg a gynekoldg spolupracuju velmi casto. Nie je to len v oblasti ochoreni, ktoré sa tykaju vonkajsieho genitalu. Mnohé
kozné ochorenia, ako napriklad akné, seborea, androgeneticka alopécia, hypertrichdza, hirzutizmus su terapeuticky vyrazne ovplyvnitelné
kombinovanou hormonalnou antikoncepciou s antiandrogénovym téinkom. Naopak, dlhodobé uzivanie antikoncepcie vedie niekedy
k neziaducim prejavom a ochoreniam, ako su periordlna dermatitida, chloazma, zhor3enie akné po vysadeni antikoncepcie (rebound
fenomén). Dobra komunikacia medzi dermatovenerolégom a gynekolégom je teda namieste, azda k nej prispeje i tento prakticky pri-
spevok o uvedenych stavoch a ochoreniach.
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Teamwork between gynecologist and dermatologist regarding the use of combined hormonal contraceptives with
antiandrogenic effect

Cooperation between dermatovenerologist and gynecologist is very common. And it is not only about diseases in external genital area.
Many skin diseases such as acne, seborrhea, androgenetic alopecia, hypertrichosis as well hirsutism are significantly influenced by use
of combined hormonal contraceptives with antiandrogenic effect. On the contrary, long-term use of contraceptives leads sometimes to
adverse reactions and diseases such as perioral dermatitis, chloasma, worsening of acne after interruption of contraceptives rebound
fenomen). Good communication between dermatovenerologist and gynecologist is natural, perhaps this practical article about above

mentioned conditions and diseases may contribute to it.

Key words: contraception, androgenic dependent disorders, perioral dermatitis, chloasma.

Nasadenie hormonalnej liecby
pri koznych ochoreniach

Acne vulgaris

Akné je najcastejsie dermatologické ocho-
renie adolescentov, postihuje temer 90 % z nich.
Klinicky zavaznejsie formy sa vyskytuju priblizne
u 15%.K ustupu prejavov dochddza zvycajne me-
dzi 19 — 26.rokom Zivota. Napriek tomu urcité per-
cento postihnutych muzov i Zien ma prejavy akné
aj v dospelosti, niekedy dokonca aj bez ohladu na
to, ¢i sa v puberte toto ochorenie vyskytlo. DIhsie
trvajuce ochorenie byva ¢asto pricinou psychickej
traumy so socidlnou izoldciou pacienta. Nelie¢ené
alebo nespravne liecené akné méze zanechat na
koZi permanentné jazvy s pretrvavanim psychic-
kych problémov po cely zivot (1).

Etiopatogenéza ochorenia je multifaktorialna.
Ide o chronické zépalové ochorenie pilosebace-
6znej jednotky. Vznikd na zéklade genetickej dispo-
zicie s polygénne viazanou dedi¢nostou. Zakladom
je abnormélina keratinizacia s hyperkeratinizaciou
folikuldrneho epitelu, ktora vedie k obstrukcii pi-
losebacedznych folikulov. V uzavretom folikule
sa hromadi maz a odumreté bunky, z ktorych sa

sformuje mikrokomeddn — prekurzorova 1ézia akné.
Nadmernd produkcia mazu (seborea) je stimulova-
na hlavne zvysenou hladinou androgénov v puber-
te. Nadmernd tvorba mazu v mikrokomeddne pod-
necuje pomnozenie patogénnej mikrobialnej flory
(predovsetkym Propionibacterium acnes). Reakciou
na pomnozenie patogénnej flory je zapal.

Akné u vacsiny adolescentov regreduje, pri
zadvaznejsom priebehu ochorenia viak nevysta-
¢ime len s lokélnou lie¢bou. Vtedy je potrebné
podavanie celkovych antibiotik, kombinovanej
hormonalnej antikoncepcie(KHAK) s antiandro-
génovym ucinkom, ¢i izotretinoinu .

V dospelosti sa stretdvame s predmenstru-
acnym akné, s postpubertalnym akné aj s inymi
androgén-dependentnymi stavmi, ktoré sa daju
vyrazne zlepsit podavanim KHAK s antian-
drogénovym ucinkom.

Acne conglobata

Acne coglobata patri medzi zadvazné formy
akné, dominuju pri hom papuly, pustuly, induro-
vané a abscedujuce uzly, ktoré neraz konfluuju,
cysty, po zhojenych prejavoch pretrvavaju vy-
razné a ndpadné jazvy (2).
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Pri tejto forme ochorenia sa zvycajne podava
isztretinoin celkove, avsak pre jeho teratogenitu
je imperativne pocas liecby a jeden mesiac po
jej vysadeni, zaistit pacientku vo fertilnom veku
antikoncepciou. Ideélne je pouzit dve Uc¢inné
formy antikoncepcie (bariérovd + KHAK). Na
potencovanie Ucinku lie¢by izotretinoinom
je idealne nasadit KHAK s antiandrogéno-
vym efektom.

Zeny, ktoré trpia na akné v dospelom veku,
mavaju pridruzenu seboreu, niekedy aj mier-
ny hirzutizmus a napriek tomu, ze hladina an-
drogénov v sére je zvycajne normalna, liecba
kombinovanymi hormonéalnymi kontraceptivami
prindsa velmi dobry liecebny efekt (3).

Za osobitné formy akné mozno oznacit ac-
ne premenstrualis a acne postpubertalis.

Acne premenstrualis

Acne premenstrualis sa neostro oddeluje
od acne vulgaris, pretoze asi u 70 % zien vznika
vacsia ¢i mensia exacerbdcia akné pred menzes.
Predmenstruacné akné sa Iisi klinicky nahlym
vznikom bolestivych zapalovych hrbolcekov
na brade, v nazolabidlnych ryhach, popripade na
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bocnych partiach tvare, niekolko dnf pred men-
ses. Zriedkavejsie su postihnuté dalsie partie,
ako je oblast pod mandibulou, niekedy vsak aj
ramena a koza na hrudi v oblasti vystrihu. Prejavy
maju charakter drobnych uzlickov, ktoré su ulo-
zené hibsie v dermis, papulopustuly st menej
Casté. Vznik sa vysvetluje fyziologickymi vykyvmi
hormonalnych hladin v priebehu cyklu (4).

Acne postpubertalis
- akné dospelych zien

Acne postpubertalis vznika zvycajne v do-
spelosti, bez ohladu na to, ¢i prebehlo akné v pu-
berte. Castd je predmenstruacnd axacerbacia.
Zapalové noduly st najvyraznejsie v nazolabidl-
nych ryhdch, menej na brade, ¢iinych miestach
kozného povrchu. Zvycajne chybajd komeddny,
niekedy nie je vyraznd ani seborea.

Vysledky hormondlneho vysetrenia su vac-
$inou v medziach normy, hoci zhruba v polovici
pripadov su drobné abnormality (testosterén,
dihydrotestosteron, dihydroepiandrosterdn, pro-
laktin, SHBG, aktivita 5-alfa-reduktdzy). Navyse
méze dochadzat aj k periférnej konverzii ste-
roidov na androgény, uvadzaju sa abnormality
metabolizmu steroidov v koZi (3).

Akné dospelych Zien zvycajne reaguje ne-
dostato¢ne na lokdlnu lie¢bu, vyhodnejsie je
viacro¢né podavanie antiandrogénovej KHAK,
ktoré je efektivna aj pre acne premenstrualis.
Ucinok takejto lie¢by nastupuje po 2 — 3 me-
siacoch, po 6 mesiacoch sa uddva priblizne 70
% regresia akné, 90 — 100 % Ucinok sa objavuje
medzi 9. - 12. mesiacom liecby (4).

Pri¢inou vzniku akné i dalSich andro-
gén-dependentnych stavov ako hirzutizmus
a alopécia androgénneho typu moéze byt tiez
len zvysend citlivost receptorov prislusného
cielového tkaniva voci androgénom, v pripa-
de akné vocireceptorom sebocytov (3).

Vyvolat i zhorsit prejavy akné moze aj
gestagénna zlozka niektorych starsich kon-
traceptiv.

Hyperandrogénne stavy ako désledok
nadprodukcie ovaridlnych, ¢i adrendinych
androgénov, najfrekventnejsie pri syndrome
polycystickych ovarif, pri ovaridlnych tumoroch
(@renoblastém, lutedm), ale aj pri nadoblickovych
tumoroch majui okrem akné v symptomato-
16gii hirzutizmus, muzsky typ ochlpenia,
androgénne deflavium.

Seborrhoea

Pri seborei ide sa 0 nadmernu produkciu
mazu v oblastiach bohatych na mazové Zlazy.
KoZa v postihnutych oblastiach je mastng, leskne

sa. Na tvari je to dobre zndma ,T zéna” (Celo, nos,
nosolicne ryhy, brada), stredné Casti hrudnika,
pridavaju sa mastné vlasy a tvorba lupin v kapiliciu.
V etiopatogenéze sa okrem stresov, emocnych
faktorov, lipofilnych kvasiniek vyznamne uplatriuju
androgény, stimulujuce ¢innost mazovych Zliaz.

Alopecia androgenetica

V etiopatogenéze androgénnej alopécie
sa okrem genetickej dispozicie a veku vyrazne
uplatiuju hormonalne vplyvy. Androgénmi
ovplyvnené vypadavanie vlasov je az u 90 %
vietkych alopécii u Zien. Aj rozsiahle prejavy
vypadavania vlasov nemusia mat zvysené hla-
diny androgénov. Naopak, patologicky zvysené
hladiny androgénov spésobuju androgeneticku
alopéciu len u 28 % (5).

Ide bud o zensky typ alopécie, v stadiu . je
incipientné zrednutie vlasov na temene so zacho-
vanym frontalnym lemom vlasov, ktory je siroky
1 -3 cm. Stadium Il. m& uz vyrazne preriedené
vlasy na temene. Stadium Il. je charakterizované
rozsiahlymi plesinami vo fronto-parieto-temporal-
nej oblasti, frontélny lem je aj tu zachovany.

Muzsky typ alopécie ma frontoparietalnu
regresiu tzv. "kdty mudrosti”. V trichograme je
telogénna alopécia.

Hypertrich6za

Hypertrichézu charakterizuje nadmerny
rast vlasov s prechodom od nesfarbenych, jem-
nych, kratkych, bezdreriovych, velusovych k sfar-
benym, hrubsim, dlhsim termindlnym vlasom
s drefou. Intenzita je podmienend familidrne,
vekom a etnicky. Prechod medzi hypertrichdzou
a normou je niekedy nezretelny.

Hirzutizmus

Hirzutizmus sa vyznacuje patologickym
zmnozenim a zhrubnutim vlasov, pritomny je
vyrazny muzsky typ ochlpenia na hornej pere,
brade, licach, v oblasti linea alba, v hornej Casti
pubického trojuholnika, na stehndch, v axilach,
na prsiach. Indukovany je androgénmi, ktoré sa
zvysene tvoria, méze ist aj o zvysenu citlivost
vlasového folikulu na androgény.

Liecba androgén-dependentnych
koznych ochoreni

Na lie¢bu akné a daldich opisanych androgén-
dependentnych ochoreni sa teda daju vyuZit ste-
roidné antiandrogény: cyproteronacetat, chlor-
madinonacetat, dienogest, drospirendn, vyuzivaju
sa aj progestiny s reziduélnou androgénnou akti-
vitou ako levonorgestrel, norgestimat, dezogestrel
(2). U Zien s kontraindikaciou, ¢i neznasanlivostou
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KHAK sa mo&ze pouzit spironolaktén — antagonista
aldosterénu, ktory blokuje androgénny receptor aj
5-alfa-reduktdzu. Z nesteroidnych antiandrogé-
nov sa pouziva flutamid, vhodny pre liecbu akné
aj hirzutizmu, lie¢ba je viak pomerne drahd, po-
trebné je monitorovanie hepatalnych funkcit (6).

Mnohé studie hodnotili benefit nizkodav-
kovanej KHAK na akné, hirzutizmus, seboreu,
androgeneticku alopéciu (6, 7, 8, 9).

Redukcia poctu akndznych €z, redukcia se-
borey, zmensenie velkosti porov, zlepsenie bariéro-
vej funkcie koze, znizenie transepidermélnej straty
vody(TEWL), normalizécia pH, znizenie mnoZstva
lipidov v oblasti Cela sa dosiahla podavanim KHAK
s obsahom chlormadinonacetatu (7).

KHAK s obsahom cyproteronacetatu a chlor-
madinonacetatu zlepSovala akné vyraznejsie ako
levonorgestrel, ¢i dezogestrel (8).

U pacientok s hirzutizmom sa osvedcilo po-
davanie kombinacie drospirendn/etinylestradiol
alebo cyproteronacetat/etinylestradiol pocas 12
mesiacov (9).

Vysadenie kontraceptiv pri
koznych ochoreniach

Niekedy dermatoldg poZiada gynekoldga nie
o nasadenie, ale naopak o vysadenie kombino-
vanej hormonalnej antikoncepcie, najma v pri-
padoch, ak u pacientky netspesne lieci perioralnu
dermatitidu (dermatitis rosaceiformis), ¢i nezelané
pigmentové skvrny (chloasma, melasma).

Dermatitis rosaceiformis (perioralis)
Etioldgia i patogenéza rosaceiformnej der-
matitidy je dodnes kontroverznd. Postihnutou
skupinou su najcastejsie zeny vo veku 15 - 50
rokov, zda sa, Ze ochorenie ma stéle stupajucu in-
cidenciu. Na erytematéznej spodine su pritomné
drobné papulky, vezikulky, papulovezikuly, pustuly,
ktoré su viazané na folikul, typické je vyblednutie
epidermy v tesnej zone okolo Ust. Prejavy su bez
komedonov, neraz sa olupujy, postihnuté byvaju
aj oblasti okolo o¢f. Subjektivne pacientky udavaju
napdtie a mierne palenie pokozky. V patogenéze
sa uvazuje o ¢revnej malabsorbcii, kvasinkovej,
fuzibakteridlnej ¢i roztocovej(Demodex folliculo-
rum) infekcii. V pri¢innej stvislosti méze byt aj
uzivanie KHAK, ¢&i vnutromaternicové teliesko,
rovnako pouZivanie intenzivnej kozmetiky, resp.
precitlivenost na kozmetika (isopropy! myristate),
aplikacia parfémovych substandiif, lokalnych kor-
tikosteroidov, podozrivé je aj ultrafialové Ziarenie,
fokalne infekcie, fluorované zubné pasty, atopia,
zvysena transepidermalna strata vody. V liecbe
je prospesné vynechanie antikoncepcie i vietkej
kozmetiky a pripravkov na zvld¢nenie koze.



Chloazma, melazma

Pri chloazme sa tvoria Zltkasto-hnedé skvr-
ny, neraz bizarného tvaru a velkych rozmeroy,
ktoré doddvaju tvari vyraz masky. Po expozicii
ultrafialovému Ziareniu sa chloazma na tvari, ¢i
krku zvyrazriuje. V melanocytoch umiestnenych
v stratum basale epidermis sa nadmerne tvori me-
lanin.V pricinnej suvislostije s chloazmou spojené
ultrafialové Ziarenie A aj B, KHAK (10 — 20 % uzi-
vateliek ), hormondlna substitu¢na lie¢ba, gene-
tickd predispozicia, ovaridlne tumory, kozmetika,
lieky (hydantoin, chlorpromazin) (5). Chloasma
gravidarum je povazovana za fyziologicky jav,
pri ktorom nachadzame zvysenu pigmentaciu
v oblasti linea alba, areola mammae i v oblasti
vonkajsieho genitdlu. Niekedy, najmé u starsich
Zien vidime rozsiahle pigmentacie mapovitého
charakteru aj na predlaktiach, zriedkavejsie na
ramenach a na hornych castiach trupu.

V lie¢be sa okrem vysadenia KHAK, ¢i hor-
mondlnej substitu¢nej lie¢by uplatnia retinoidy,
kyselina azelaovd, kyselina kojova, adapalén,
hydrochinén, antioxidanty (vitamin C).

Zaver

Spolupraca dermatoveneroléga a gy-
nekoléga je velmi ¢astd. Neraz spoloc¢ne riesia
rozli¢né dermatdzy v oblasti vonkajsieho geni-
talu, pohlavné ochorenia, problematiku HPV,
kde okrem externych genitalnych bradavic (vy-
volanych prevazne nizkorizikovymi typmi HPV

6 a 11) hrozi pri vysokorizikovych typoch HPV
podstatne zavaznejsi problém — karcindm krcka
maternice. Novsie sa s infekciou HPV spdja aj
vyskyt nemelanémovej rakoviny koze (10).

Pacienti s akné su skupinou, v ktorej sa
vyskytuju socidlne, psychické a emociondlne
problémy v takom rozsahu ako u pacientov
s atopickym ekzémom, astmou, epilepsiou,
diabetom, bolestami chrbtice a artritidou.
Psychicko-emocionalne problémy su Statisticky
vyraznejsie u Zien (1). Mnoho Zien v dospelom
veku bojuje dlhodobo a nedspesne so svojim
akné. Pri navsteve dermatoléga ocakdva od
neho rychlu a U¢innd pomoc, ktorad odstrani
zatazujuci problém. V su¢asnosti je k dispozicii
vela lokalnych aj systémovych liekov, ktoré cie-
lene zasahuju rézne patofyziologické faktory
napoméahajuce vzniku akné (1).

Akné, seborea, androgeneticka alopécia,
hypertrichdza &i hirzutizmus sU vyrazne ovplyv-
nitené podavanim KHAK s antiandrogénovym
uc¢inkom. Benefit takejto liecby overili viaceré
studie (6, 7,8,9) a potvrdzuju to aj nase praktické
skusenosti.

Naopak, niekedy dlhodobé uzivanie anti-
koncepcie vedie k perioralnerj dermatitide, i
chloazme.

Je dobré vediet, ze aj gynekoldog ma ve-
domosti o niektorych dermatézach a poméha
dermatoldgovi vybrat spravny typ antikoncepcie
pri lie¢be androgén-dependentnych stavov. Na
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druhej strane gynekoldg lepsie pochopi derma-
toveneroldga, ktory ho poZiada pri niektorych
koznych ochoreniach o vysadenie KHAK.
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Tlacovd sprdva

Novad vakcina proti chripke vyuziva potencidl koze

Spolo¢nost Sanofi Pasteur uviedla ne-
davno na slovensky trh prvi intradermalnu
vakcinu proti chripke. Vakcina sa aplikuje
pod povrch koze pomocou inovativneho
mikroinjekéného systému s ciefom poskyt-
nut vysokd imunitnt odpoved, dodat od-
vahu pacientom a znacne ulah¢it podanie
vakciny.

Chripkové vakcina IDflu® sa podava pria-
mo do zamse (dermis), kde je vysoké kon-

v dvoch dévkach: IDflu” 9ug pre osoby vo
veku 18 az 59 rokov a IDflu’ 15ug pre osoby
vo veku 60 rokov a viac.

IDflu” je nielen prijatena pre pacienta;
je tiez vysoko imunogénna, pretoze vyuzi-
va jedine¢né imunitné vlastnosti dermis
a je velmi zaujimavou alternativou k beznej
intramuskularnej (IM) a subkutdnnej aplika-
cii. Ockovanie intradermalnou cestou zahfna
dodanie vakcinovych antigénov priamo do

centracia specidlnych imunitnych buniek, ktoré su schopné vyvolat
U¢innu imunitnl odpoved. Takmer neviditelnd mikroihla je o 40 %
tensia a 10-krat kratsia ako bezné ihly pouzivané pri ockovani hl-
boko do svalu. Takto nov aplika¢na forma vakciny predchddza ri-
ziku zasiahnutia cievy alebo nervu a predstavuje menej invazivne
a bezpecné riesenie Ucinnej ochrany proti chripke. Objem vakci-
ny je maly, len 0,1 ml a je 5-krat mensi ako objem beznej chrip-
kovej vakciny podavanej do svalu. IDflu® je ur¢end na prevenciu
chripky u dospelych oséb vo veku 18 rokov a viac. Je dostupna

vrchnej vrstvy (v hibke len 1,5 az 2 mm) koZe, dermis. Tato vrstva koZe je
klicovou zlozkou imunitného systému a obsahuije velky pocet specializo-
vanych dendritickych buniek, ktoré zachytavaju a spracivaju antigény a
dcinne stimuluji imunitnd odpoved:. Ulohou tychto buniek je prezentécia
antigénov a kontrola velkosti, kvality a pamate naslednej imunitnej odpo-
vede. D podanie poskytuje priamy, jednoduchy a ucinny pristup vakciny
do dermalnej vrstvy koze a nasledne do imunitného systému. Zdravotnici
VO svete povazuju tuto novu jednoducho pouzitelnd vakcinu za velmi
pohodInu a spolahlivi a je velmi dobre prijimand aj zo strany pacientov.
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