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Acne vulgaris og
antibiotika

De fleste har en eller annen gang i sitt
liv akne. Hvor mange som soker lege
for behandling, avhenger av hvor mye
de lider under sykdommen og hvilke
sosiale ulemper den medforer. Behand-
lingen ber ogsd vurderes ut fra dette,
slik at man ikke setter i gang en terapi

‘som kan gi uheldige virkninger nar
dette ikke er nedvendig.

Langtidsbehandling med sm3 doser
av tetracykliner og enkelte andre anti-
biotika har lenge vart brukt mot akne
med god effekt. En ad hoc-komite til-
sluttet American Academy of Derma-
tology gikk for en tid siden gjennom lit-
teraturen som omhandler bruk av anti-
biotika ved akne, og konkluderte med
at av alle midlene var tetracykliner
mest virksomme (1). I denne gjennom-
gdelsen ble det ikke tatt hensyn til even-
tuelle uenskede virkninger.

Fordi det viser seg at det stadig for-
skrives mer tetracykliner ved akne,
ogs4 av mild grad, mens det fra mikro-
biologisk hold advares mot dette, ar-
rangerte Institutt for farmakoterapi et
diskusjonsmete om antibiotikabehand-
ling av akne. Noen momenter fra dis-
kusjonen skal her refereres.

Den bakterielle flora i talgkjertlene
har vart dreftet som en av arsakene til
acne vulgaris. Seerlig 3 mikrober finnes
i storre mengder enn normalt hos akne-
pasienter — Propionibacterium acnes
(tidligere  Corynebacterium  acnes),
Staphylococcus epidermidis og soppar-
ten Pitosporum ovale.

Propionibakteriene ansees vanligvis
som den viktigste arsak, pA grunn av
bakteriell lipase som spalter triglyceri-
der i talgkjertlene til frie fettsyrer som
virker vevsirriterende og'danner asep-
tisk betennelse. Hos dyr er det ogsa vist
at fettsyrer kan indusere hyperkeratini-
sering og obstruksjon av talgkjertelgan-
gen (2). Injeksjon av fettsyrer intraku-
tant fordrsaker aknelignende reaksjo-
ner (3).

Under antibiotikabehandling hem-
mes bakteriene slik at det dannes
mindre fettsyrer (4).
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Hyvilke antibiotika kan brukes ved
akne?

Propionibacterium acnes er folsom for
bade tetracykliner, erytromycin, clin-
damycin og en rekke andre antibakte-
rielle midler. Propionibakteriene synes
ikke & utvikle resistens mot disse mid-
lene (5). Stewart og medarbeidere (6)
sammenlignet behandling av akne med
tetracyklin, erytromycin, penicillin og
sulfadimetoxin, og fant at tetracyklin
og erytromycin ga like god effekt, og
bedre enn penicillin.

Sulfadimetoxin var like effektivt som
tetracyklin, men kan gi alvorlige aller-
giske reaksjoner. (Preparatet er na av-
registrert i Norge.) Clindamycin og lin-
komycin har ogsd god effekt (7, 8), men
ber ikke brukes ved akne p4 grunn av
risiko for pseudomembranes collitt.
Mulighet for resistensutvikling tilsier
dessuten at midlene reserveres for mer
alvorlige infeksjoner,

Sulfametoxazol-trimetoprim  eller
metronidazol har ingen dokumentert
effekt pa akne (9, 10).

Det kan etter dette konkluderes med
at ut fra terapeutisk effekt er bare tetra-
cykliner og erytromycin aktuelle.

Bivirkninger

Langtidsbehandling med tetracykliner
kan gi en del bivirkninger som kvalme,
diaré, flatulens, Candida-kolpitt og
pruritus ani et vulvae pd grunn av over-
vekst av Candida. Allergiske reaksjo-
ner og skade pa tenner og knokler hos
barn under 12 ar kan oppstd. Det er
ogsd mulighet for fosterskade pa grunn
av forstyrret tann- og bendannelse,
serlig i siste 2 trimestre,

Erytromycin gir som regel fa bivirk-
ninger. Enkelte kan f4 epigastriske pla-
ger som kvalme og oppstet. Allergiske
reakSJoner er rapportert, men sjeldnere
enn for tetracyklin.

Resistensutvikling

Schmidt og medarbeidere (12) fant at
pasienter med akne allerede etter 1
ukes tetracyklinbehandling fikk en stig-
ning i antall resistente tarmbakterier fra
25 til 87 %. Etter 10 ukers behandlmg
var 96 % av bakterieisolatene resistente,
Lignende tall er funnet av Valtonen og
medarbeidere (13). P4 grunn av R-fak-
torer som koder for resistens mot flere

antibiotika samtidig, oppsto det ogs4
resistens mot streptomycin, ampicillin,
sulfonamid og kloramfenikol.

Resistens mot erytromycin ble her
ikke funnet, selv om ogsa dette midlet
til en viss grad kan indusere resistens.

Jonsson & Tunevall (14) sammenlig-
net resistensutviklingen under behand-
ling med erytromycin, tetracyklin og
doxycyklin. De fant at 10 dagers be-
handling med erytromycin forte til en
ekning i resistensen fra 40 til 74% av
bakteriene.

Tilsvarende resistensekning for tet-
racyklin var fra 36 til 92 %.

R-faktorer var opptatt hos en tredje-
del av de erytromycinpavirkede bakte-
riestammene og hos halvparten av de
tetracyklin- og doxycyklinpavirkede,
Det var ingen prinsipiell forskjell mel-
lom tetracyklin og doxycyklin,

Dette betyr at en utstrakt anvendelse
av tetracykliner, selv i sma doser, kan
gjere at alvorlige tilstander som f.eks.
urinveisinfeksjoner og sepsis blir util-
gjengelige for behandling med poten-
sielt gode midler. Tilsvarende gjelder
for erytromycin, men i betydelig lavere
grad.

Konsekvenser

Erytromycin synes etter dette 4 vere &
foretrekke fremfor tetracykliner i akne-
behandlingen, bide med hensyn til bi-
virkninger og resistensutvikling. Det
kan imidlertid innvendes at erytromy-
cin er et godt antistafylokokkmiddel,
og at okt bruk av midlet vil eke erytro-
mycinresistensen hos stafylokokkene.
Dette er grunnen til at dermatologene
vanligvis bruker tetracykliner og forst
tyr til erytromycin nar tetracyklin ikke
kan brukes. Doxycyklin kan pa grunn
av sin doseringsform ikke lavdoseres
mot akne.

Under diskusjonen var det noe
uenighet om hvor stor vekt man skal
Iegge pd en eventuell gkning av erytro-
mycinresistensen, serlig fordi det fin-
nes mange alternative midler mot sta-
fylokokker.

Alternativ behandling
En rekke lokalt virkende midler mot
akne stdr til raddighet.

Midler som salicylsprit 2 % med gly-
cerol, resorcinol ca. 10% i salve (Ak-
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nol) eller spritopplesning brukes ofte.
Resorcinol ber-bare: brukes i ansiktet
for :4 unng4 de bivirkninger stor abx
sorpsjon kan medfore (hypothyreose)

Av  nyere, .midler skal nevnes
vnamm-A-syrepreparatene og. ‘Benoxyl
liniment. De:forsinevnte- laser opp: ke
ratin; som ellers ville ha tettet igjen fol-
hkelapnmgene Samtldlg aker «turn=
over».i epitelet:1, hartalgkjertclgangene
ogi komedonene,

Enkelte av disse midlene, serlig vita~
min-A-syre, kan lett. -virke-for sterkt-ir-

,merendc Anvendetsen av.demma ders

fori stor utstreknmg individaliseres:
Lokalbehandlmg med. antibiotika
anbefa]es ikke p4 grunn avi faren for ut-
vnklmg Ay alIerg: og. resistens: Medrol
med .neomycin som brikes'ved akne;
vil etter lengre tids bruk i en-del. tilfelle’

" kunne forarsake. hidatrofi og rosacea-

llgnende dermatitt.

Konklus;on
Mildere formier for acne (grad liog ”)
skal forsokes behandlet lokalt, ofte
over ﬂerf.-. mé’medcr, Det er v:kug at be-
handlingen folges opp, og at midleng
far en sjanse.til 4 virke. Bare ved mer
utpreget akne: (grad 3 og.4) kan syste-
misk, behandlmg med tetracykhne: el:
lerérytromycin tas i bruk; og denne ber
erstattes ‘med. lokalbehandhng s snart
som muhg Doscrmgen er 250 mg dag-:
hg av erytromyein eller (oksy)tetracyk-
lini 1 -2 méneder: Dobbc] dose kan gis
den forste uken.;

“Tom-Bergan
Sissel Hertzenberg
f er O.mune
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Lokalbehandling ved
acne vulgaris

Patogenesen ved akne er ikke fullsten-
dig kjent. S 4 si alle tenéringer har
akne i hoyere eller lavere grad. Mens
85 % har s4 lite at det ikke representerer
noe problem, regner man med at ca.
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15 % ma soke lege. Akne starter gjerne
i pubertetstiden og gir som regel spon-
tant tilbake véd 20=25; &rs alderi En-
kelte ‘unntagelser- fmnes spesielt’ hos.
kyinner; eritén pd:grunn ay_hormonelle
drsaker eller fordi bruk avvisse kosmie-
tika kan forarsake ‘akne, Hos: mﬁﬂ%
av kvinnene sees efi premenstrucﬂ opp-
bluasen Generelt regner man med 4 ar-

saksfaktorer: 1) okt talgsekrespn 2)

vdriasjon av: talgsammensetmng i
talgkjertel og ~hudoverflate,.3) obstruk

sjon:av hértalgkanalen og 4)’ forandret

‘bakteriell kolonisering: Spesxclt skal

talgprodukter som skvalen “og frie: fett-
syrer vnrke betennclscsfremmendf; for- I
tillegg oke keratiniseringen i hértalgka'
nalen, Intem behandlmg ved -akne er
beskrevet foran; og Jeg; skal her kin.
omtale-dé mldler*som hypplgst benyt-
tes'ved ]okalbehandhng

Vitamin. A-syre- (tretionivi} applisert
direkte pa ‘huden, stimulerer DNA«
syntesén Og’ ceﬂeprohfems;oncmi epi-
.dermis: Den;okte cclicdeimgerrfarer fil
en fonykkelse av: epxderrms ogenopp=
losning ‘av: kerahnet P&, denne miten
skjer det ogsa en: oppl@smng og avstot-
ning av- ‘keratinet i hartalgka[lalen Ko
medonene mister sitt fesfe og skyves ut,
Det er viktig, & underrette pasmntene
‘om .at behandlingstiden -mininialt er

12 méneder 1 lengden forirsa,kerww-
tamln A-syre én avskalling ig fortyn-
nmg av keratmlaget. Bivirkninger-som
erytem, hevelse og flassing forekom-
mer, 0g’ kan undertiden begrense,bru-
ken.

Det har véert vist at- kombinasjonste-
rapi med vitamin*A-syre lokalt og tefra-
cyklin internt gir bedré:-yesultat’ enn
hvert'preparat for seg..

Benzay[peraksyd eren sterkt: oksydc-
rende substans som ér’ bh ‘ ert:
pa markedet i de senerer. Vuknlngs-
mekanismen er ‘mangeartet. Blant an-
net har midlet. en: baktenostausk/bakﬂ
tericid virkning og . reduserer derved
baktenefloraen En: reduks;on av Pro-
plombactenum acnessees i lepet av de
‘forste behandlingsukers, Disse baktcner
produserer lipaser som. spalter tnglyce-
rider til frié fettsyrer og glycerol: Enre~
duksjon av bakterietallet vil derfor ogsh.
fore:til:mindre fettsyrer: og.mindre be-
tennelse. Benzoylperoksyd virker, ogsé

oksyderende pd dlsulﬁdbmdmgcnc, i
keratinet’ og bryter derved intercellu~
lerbroene -og ‘leser -opp. Keratin.

‘Eksematese forandringer med: kloe-og.

brenning i huden kan forekomme ogsé,
véd benzoylperoksydterapi. og be-
grense bruken en del.

Eldre midler som salicylsyre og resor-

cinol er fortsatt i hyppig bruk. Salicyl-
syre har antiseptiske egenskaper. Det

virker ogsi keratolytisk og kan mace-
teré ‘epidermis.. Disse sistnevnte egen-

-Skape'f kan lette den perkutane absorp-
sjott év andre substanser, ‘'og svovel og
‘resorcinof har ofte’ vaert: benyttet sam-

men med ’Sahcylsyre, Resorcinol virker
avskallende pA ‘epidermis ‘og. {jerner-
derved. keratin, ‘Effekten av svovel er
omdiskutert. Det virker-antagelig-anti-
bakterielt ‘ag antioksyderende, muli-
géis Ogsd keratolytisk. Enkelte hevder
4t gvdvel til'og med fremmer komedon-
daninelsen: En ‘kombinasjon. av svovel
ogréallcﬁlsyrc har imidlertid bedre, ef-
fekt ved akné.enn hver substans alene.

'Demabras_]bn (sliping). benyttes en
del i de tilfelle hvor det foreligger ut-
talte arraknge forandringer.. Resulta-
tengkant{rioen tilfelle vaere bra,

Som konklusjon kan-siesat vi i dag
adé: over flere aknemidler enn tidli-
gerckogat Vivet mer om paiogenesc og
tefapieffekt. Det.er ‘viktig & vite-at in-
‘termog: ‘lokal behandling kan kombine-
res, Og at skjemmende arr kan 'unng:ls i
de fleste: tilfelle hvis riktig terapi startes.

itidle, ! Per . Thune
Sinkbeharidling av
acne.vulgaris

:Svenske leger ved Uppsala universitets-
Klinikk harnylig gjort en meget grun-
dig undersokelse: vedrerende vitknin-
gen avperoralt tilfert sink og vitamin A
ved acne-vulgaris.— med et gariske opp-
siktiekkende resultat for sinks ved-
kommende (1).

Utgangspunktet for denne underso-
kcl,senévar at én pasient med acroder-
‘matitis entcropathlca med akne ble
ﬁlﬂ@lm&@ ‘helbredet for detfe under
behandling med:sink. Det har tidligere
foreligget antydninger om at vitamin A
kulfe kunne: brukes ‘som et. effektivt
‘middel'mot akne. Dette har for det ve-
sentI' gsje berodd pA teoretiske betrakt-
pinger om-vitamin A som et vitamin
med speslell effekt pa huden og et «an-

KSiost Vi

Dc:2 kontrollerte undersekelser som.
mamkan oppspore pi dettc -omradet,
har gitt usikre resultater.. Men man. vet
atsink er av betydning for 4 opprett-
holde pwéet av det protein som er bz-
rerén ‘av. vitamin A og retinol i organis-
men, Véd sinkmarigel kan: man derfor
fa symptomer pd vitamin A-mangel,
selv.om det tilfores tilstrekkelig av dette
vitamip, 0g symptomene kan oppheves
ved sinktilforsel.

De svenske leger har derfor under-
sokt folgende 3 behandlingsmater: Vi-
tamin A alene, sink alene, sink + vita-
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utelukket, likesa spesifikke infeksjo-
ner. Det skal til slutt presiseres at
mange kvinner dessverre gjennomgér
etsnings- og penslingsserier unedven-
dig, fordi legen misoppfatter cervix
uteri som betent. Slik behandling ska-
per engstelse, og den koster tid og
penger. Der det er praktisk mulig, ber
slike pasienter i tvilstilfelle henvises
til spesialist. Per Bergsjo

Litteraturlisten fds ved henvendelse til
Institutt for farmakoterapi

| Bokanmeldelser !

2
Lezerebok i gynekologisk pa?ologi

Blaustein, A.: Pathology of the Fe-
male Genital Tract. 897 s.,ill. Sprin-
ger-Verlag, Berlin-Heidelberg-New
York 1977. Pris: DM 118,00. An-
meldt av P. Bergsjo.

Ancel Blaustein er klinisk professor i
patologi ved New York University
School of Medicine. Han har hatt 27
medforfattere, de fleste fra UUSA, men
ogsd noen fra Canada, England, Ir-
land, Israel og Nederland. Forfat-
terne er bdde klinikere; patologer og
basalvitenskapsfolk.

Denne lezreboken i gynekologisk
patologi er et enestdende verk, bide
hva form og innhold angar. De 39 ka-
pitlene inneholder alle de tradisjo-
nelle emner i boker av, dette slag.
Svangerskapets patologi, som ogsi
omfatter placenta, navlesnor og hin-
ner er behorig dekket. Enkelte temaer
litt utenfor det tradisjonelle er ogsa
tatt med, som for eksempel embryo-
logi, stilbestrolinduserte forandrin-
ger i vagina og cervix, ovarialsvulster
i barne- og ungdomsdrene, samt svul-
ster i genitalia hos dyr og dyremodel-
ler i tumorforskning. Det er ogsd et
kapittel om amnionvaske, med liste
over 51 tilstander som kan pavises
biokjemisk ved punksjon tidlig i
svangerskapet, samt metoder for-be-
dommelse av fosterlevedyktighet se-
nere i svangerskapet. Et annet inter-
essant kapittel, som peker pd nye
veier i forskningen, er om placentas
blodforsyning i normalt og patolo-
gisk svangerskap.

I en arrekke har Novaks (senere
Novak og Woodruffs) lzrebok-i gy-
nekologisk patologi kommet i den
ene revidere utgave etter den andre,
og den har hatt en lederstilling p4
dette feltet. Blausteins bok er blitt en
verdig konkurrent. Det er et omfat-
tende verk, formatet er stort (A 4),

Tidsskr Nor Lageforen nr. 5, 1978, 98

stoffbehandlingen er god og littera-
turlistene dekker et skjennsomt ut-
valg, ajourfort frem til 1977. Illustra-
sjonene er stort sett av hoy kvalitet. I
tillegg til tegninger og histologiske
snitt inneholder boken en rekke elek-
tronmikroskopiske bilder, samt scan-
ning av elektronmikroskopiske bilder.

Det er ikke mye 4 kritisere. En for-
fatter bruker ordet. dysgerminom,
mens en annen bruker germinom om
samme tilstand. I kapitlet om blere-
mola er et ultralydbilde satt pd hoy-
kant, og det har ingen piler som kan
hjelpe den ikke orienterte leser til 4 se
det teksten forklarer. Dette er likevel
smating.

Gynekologisk patologi har en sterk
stilling i USA. Forholdet mellom kli-
niker og patolog er langt mer inte-
grert enn her hjemme. I kapitlet omr
kliniske overveielser antyder Shenker
at spesialistutdannelsen i gynekologi
og obstetrikk burde omfatte 3-4 méa-
neders tjeneste ved laboratorium for
gynekologisk patologi, slik at spesia-
listen har en viss trening i mikrosko-
pisk diagnostikk, inklusive cytologi.
Med virt system for spesialistutdan-
nelse er nok dette umulig hos oss,
men patologi burde nok vere en del
av sideutdannelsen for flere enn til-
fellet er i dag.

Denne boken blir et standardverk i
gynekologisk patologi. Den ber kjo-
pes av patologisk anatomiske labora-
torier, og av bibliotek i sykehus der

gynekologi er en del av arbeidsfeltet.-

For den enkelte lege vil den vel falle
noe dyr, men de spesielt interesserte
som kommer til & kjope den, vil ikke
angre pa det.

Antibiotikabehandling

Noone, P.: A Clinician’s Guide to
Antibiotic Therapy. 106 s., tab.,
Blackwell Scientific Publica-
tions, Oxford-London-Edinburgh-
Melbourne 1977, Pris; £3.25. An-
meldt av J. N. Bruun.

Omfattende kunnskaper om antibio-
tika og ulike infeksjoners etiologi er
ofte nedvendig for 4 velge den beste
behandling ved infeksjonssykdom-
mer. Erfaringer viser at mange pa-
sienter bade i og utenfor sykehus ini-
tialt behandles med mindré veleg-
nede antibiotika. Denne lille boken
er beregnet som en praktisk guide ved
valg av antibiotika ut fra en klinisk
diagnose og eventuelt for fullstendige
resultater av bakteriologisk underso-
keélse foreligger. Ved 4 sld opp pa den
aktuelle diagnose fids en utmerket
oversikt over mulige -etiologiske

agens og aktuell terapi i ulike situa-
sjoner. Samtidig 4s detaljerte do-
seanbefalinger bide for barn og
voksne.

Boken innledes med 6 sider meget
verdifulle generelle betraktninger og
rid vedrorende bruk av antibiotika.
Det er 4 enske at alle som steller med
antibiotika vil etterleve disse rad. |
siste del av boken finnes det ogsd en
samlet oversikt over de enkelte anti-
biotikas egenskaper og indikasjoner.

Oversikten over etiologiske agens
og den anbefalte antibiotikabehand-
ling ved ulike typer av infeksjoner er
meget god og ajourfort. Enkelte av de
antibiotika som er fort opp i boken,
finnes ikke her i-landet, men stort sett
er det angitt tilgjengelige alternativer.
Det kan imidlertid vere grunn til-&
papeke enkelte andre mangler. F.eks.
er kloramfenikol ikke nevnt som al-
ternativ ved behandling av purulent
meningitt hos voksne. Det kommer
heller ikke tydelig frem. at kloramfe-
nikol og carbenicillin er meget gode
midler ved anaerobe infeksjoner. Det
burde.ogsd ha vert poengtert at lin-
comycin resorberes dérlig nr det gis
til maltidene, noe som ofte kan vere
meget vesentlig for 4 fi gjennomfort
en effektiv terapi. Sulfonamidprofy-
lakse til meningokokkbzrere blir
ikke lenger anbefalt p4 grunn av ut-
bredt sulfonamidresistens. De fleste
anser det ogsd som best 4 gi hele
dagsdosen med isoniazid pa én gang
ved behandling av tuberkulose. Man
savner ogsd omtale av gonokokker
som mulig arsak til septisk artritt.

Oversikten over de enkelte antibio-
tikas egenskaper er kortfattet, og hvis
man har behov for mer omfattende
opplysninger ma man ty til sterre bo-
ker. Selv om det i en sdpass kompri-
mert bok er vanskelig 4 dekke alt,
savnes ogsd rdd om varighet av anti-
biotikabehandling, og det kunne ogsé
vaere av- interesse A diskutere betyd-
ningen av om et antibiotikum er bak-
teriostatisk eller baktericid, f.eks. ved
endokardittbehandling. Det brukes
mange forkortelser i, boken, og selv
om disse forkortelser er vanlige i en-
gelsk og amerikansk sykehuspraksis,
er de ikke s3 vanlige i litteraturen, og
norske lesere kan vel til dels ha van-
skeligheter med betydningen.

Tross forannevnte innvendinger vil
boken vere en meget verdifull og
praktisk rettesnor for valg av antibio-
tikabehandling ved ulike typer av in-
feksjoner. Den kan anbefales inn-
kjopt til ulle avdelinger som behand-
ler infeksjonssykdommer, og boken
vil ogsd vere til nytte ved valg av be-
handling i ambulant praksis.
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