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SAZETAK Hrvatsko dermatovenerolosko drustvo i Hrvatsko drustvo za plasti¢nu, rekonstrukcijsku i
estetsku kirurgiju Hrvatskoga lije¢nickog zbora ustrojili su radnu skupinu lijecnika s klinickim isku-
stvom u dijagnostici i lijeCenju gnojnog hidradenitisa (hidradenitis suppurativa). Skupina je kriticki
proucila mjerodavnu znanstvenu literaturu te je donijela smjernice za dijagnostiku i lijeCenje.

KLJUCNE RIJECI Hrvatska; hidradenitis suppurativa - dijagnoza, lijeCenje; smjernice

Preuzeto uz odobrenje iz Lije¢nickog vjesnika
2017;139:247-53.

idradenitis suppurativa/acne inversa (HS) kro-
H ni¢na je upalna bolest koze karakterizirana

bolnim, recidiviraju¢im ¢vorovima i apscesi-
ma koji dovode do nastanka drenaznih sinusa i oziljaka.
Bolest nastaje nakon puberteta, a poglavito zahvaca
intertriginozna podrucja s apokrinim zlijezdama po-
put pazu$nih jama, submamarnih regija, prepona, pe-
rianalne i genitalne regije."”> Pojavnost HS-a tesko je
odrediti jer se bolest ¢esto ne prepozna ili pogresno di-
jagnosticira te u razli¢itim studijama iznosi od 0,00033
do 4,1%.>7

HS je bolest u ¢ijem nastanku sudjeluju imuno-
kompetentne stanice uz genske ¢imbenike. Primarno
etiopatogenetsko zbivanje jest okluzija gornjeg dijela
folikula zbog hiperkeratoze, $to dovodi do prosirenja i
rupture epitela pilosebacealne jedinice, te sekundarne
upalne reakcije uz aktivaciju imunosnih mehanizama.®

Pozitivna obiteljska anamneza za HS utvrdena je
u 34% bolesnika, a najc¢esce se radi o autosomno domi-
nantnom nasljedivanju.’

HS karakterizira kronic¢an tijek bolesti s ¢estim
recidivima, a rana dijagnoza i agresivna kontrola bo-
lesti radi sprjecavanja progresije iznimno je bitna. De-
strukcija kozne arhitekture koja prati uznapredovalu
bolest vrlo je zahtjevna za lijecenje. Premda bolest ne
ugrozava zivot, pridruzena bol, neugodan miris i stalno
vlazenje zahvacenog podrucja pridonose snaznom psi-

hosocijalnom utjecaju i razornom ucinku na kvalitetu
zivota.>'® HS je udruzen s brojnim komorbiditetima,
posebice metaboli¢kim sindromom i kardiovaskularnim
bolestima.''*?

Najcesce se susrece u primarnoj zdravstvenoj skrbi,
ordinacijama dermatologa, ginekologa, gastroenterolo-
ga te u raznim kirur$kim specijalnostima i iznimno je
vazno da s klinickom prezentacijom bude upoznat $iri
krug lije¢nika. Unato¢ vrlo prepoznatljivoj klini¢koj slici
razdoblje od pocetka bolesti do postavljanja dijagnoze
traje od 7 do 12 godina, §to upucuje na ¢injenicu da je
povecanje svijesti o HS-u medu lije¢nicima i bolesni-
cima vazan cilj."*

Odsutnost sluzbenih smjernica dovela je do hetero-
genosti u lije¢enju te teske bolesti. Hrvatsko dermatove-
nerolosko drustvo (HDVD) i Hrvatsko drustvo za pla-
sti¢nu, rekonstrukcijsku i estetsku kirurgiju (HDPREK)
Hrvatskoga lije¢nickog zbora stoga su ustrojili radnu
skupinu lije¢nika s klinickim iskustvom u dijagnostici
i lijecenju HS-a. Skupina je kriticki proucila recentnu
znanstvenu literaturu, odnosno postojece smjernice eu-
ropskih i svjetskih drustava te je predlozen postupnik
temeljen na dokazima koji se odnose na dijagnostici-
ranje i lije¢enje HS-a. Izrada preporuka nije financijski
potpomognuta.

Svrha je Smjernica za dijagnostiku i lijecenje HS-a
pravodobno dijagnosticirati oboljele od HS-a te izjed-
naciti terapijski pristup i pracenje. Navodima u Smjer-
nicama pridruzeni su dokazi i preporuke odgovarajuce
jac¢ine.” Smjernice ¢e ukljuciti stupanj dokaza (engl. level
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TABLICA 1. Stupanj dokaza (engl. level of evidence, LOE) i stupanj preporuke (engl. strength of recommendation, SOR)

Stupanj dokaza (LOE)

Stupanj preporuke (SOR)

la: metaanalize, randomizirane kontrolirane studije

A: kategorija dokaza |

Ib: randomizirane kontrolirane studije

B: kategorija dokaza Il ili ekstrapolirano iz kategorije dokaza |

lla: kontrolirane studije bez randomizacije

C: Kategorija dokaza Ill ili ekstrapolirano iz I. i Il. kategorije

lIb: kvazieksperimentalne studije

D: Kategorija dokaza IV ili ekstrapolirano iz Il. i lll. kategorije

IV: misljenje eksperta ili klinicko iskustvo iskusnih specijalista

of evidence - LOE) i ja¢inu preporuke (engl. strength of
recommendation — SOR) ¢ime ¢e se postici racionalan
pristup lije¢enju te kroni¢ne bolesti (tablica 1).

DIJAGNOZA SUPURATIVNOG HIDRADENITISA

HS je klinicki definirana bolest bez patognomonic¢nih
testova te postoji potreba za vrlo jasnim klinickim dija-
gnosti¢kim kriterijima. Dijagnozu HS-a potvrduju pri-
sutnost tipi¢nih lezija, tipicna topografija i anamneza
bolesti. Za potvrdu dijagnoze moraju biti ispunjena sva
tri dolje navedena kriterija:

1. Tipi¢ne lezije, tj. duboko smjesteni bolni ¢vorovi,
apscesi, drenazni sinusi, oziljci i otvoreni komedoni
s dvostrukim otvorima (pseudokomedoni).

2. Zahvacenost minimalno jednoga tipi¢nog mjesta
(pazusi, prepone, medica, perianalno podrudje,
bedra te podrucje izmedu i ispod prsa). Lezije se
mogu nalaziti i drugdje (ektopicki HS), ali je prisut-
nost lezija na tipi¢cnome mjestu nuzna za potvrdu
dijagnoze.

3. Kronicno recidivirajuci tijek s minimalno dva re-
cidiva u razdoblju od $est mjeseci.'>

Pocetak u adolescenciji ili mladoj odrasloj dobi,
povijest recidiva i kronican tijek bolesti te pozitivna
obiteljska anamneza snazno upucuju na dijagnozu HS-a.
U prilog dijagnozi govore i recidivirajuce netipi¢ne
upalne lezije na tipi¢nim mjestima (folikulitis, otvoreni
komedoni), tipi¢ne lezije na netipi¢nim mjestima (ek-
topicki HS), pilonidalni sinus u anamnezi i nedostatak
patogenih mikroorganizama u rutinskoj kulturi.

U slucajevima u kojima je dijagnoza dvojbena bi-
opsija moze biti korisna za iskljucenje drugih bolesti.
Biopsiju obvezatno treba uciniti ako su prisutne klinicke
znacajke karcinoma plocastih stanica.'”'®

KLINICKA SLIKA
SUPURATIVNOG HIDRADENITISA

Dijagnoza HS-a temelji se uz anamnezu i tipi¢nu topo-
grafiju samo na klinickoj prezentaciji bolesti. U nastavku
teksta ukratko ¢emo opisati tipi¢ne lezije HS-a.

Upalni nodus, najce$ca rana lezija, jest solitarni,
bolni, duboki ¢vor, ¢esto u intertriginoznom podrudju,
koji moze trajati od nekoliko dana do nekoliko mjeseci.

Ponavljane epizode formiranja nodusa mogu se javiti
na to¢no istome mjestu ili u istom podrucju. Nodus
Cesto napreduje te se oblikuje apsces koji se moze dre-
nirati na povrsinu uz gnojni ili serozno-hemoragic¢ni
iscjedak.

Sinusni trakt je tipi¢ni nalaz u HS-u, uz izraziti kro-
nicni tijek i povremenu drenazu gnojnog ili krvavog
iscjetka. Nastanku sinusa pogoduje pojava visestrukih
recidiviraju¢ih nodusa na odredenom podrucju.

Otvoreni komedon Cesto se pojavljuje u dugotrajnoj
bolesti, s dvostrukim ili vi§estrukim zavr$etkom (pseu-
dokomedon). Cesto se opisuje kao tombstone komedon,
jer je zavr$na faza o$teCenja pilosebacealne jedinice s
posljedi¢nim gubitkom zlijezde lojnice i dlake.

Otziljak nastaje na izlijecenom podrucju, moze biti
atrofican (osobito na trupu) ili keloidan. U fleksornim
zonama, poput pazuha, oziljci mogu rezultirati debelim,
linearnim, tvrdim trakama poput uzeta, $to dovodi do
smanjene pokretljivosti, limfne staze i limfedema. U bo-
lesnika s aktivnom bolesti oziljci su pridruzeni upalnim
¢vorovima i drenaznim sinusima.'®

ODREDIVANJE TEZINE BOLESTI

Prije pocetka lijecenja potrebno je objektivizirati tezinu
bolesti. Hurleyjeva klasifikacija najstariji je i najcesce
upotrebljavan sustav za procjenu tezine klinicke slike i
dijeli bolesnike u tri stadija:

o Stadij I - pojedinac¢ni ili brojni izolirani apscesi bez
oziljaka i sinusa (68,4% bolesnika).

o Stadij II - recidivirajuci apscesi sa sinusima i oZilj-
cima, jednostrukim ili vi§estrukima, te Siroko raz-
dvojene lezije (27,7% bolesnika).

o Stadij III - difuzna ili gotovo difuzna zahvacenost
ili viSe medusobno povezanih sinusa i apscesi preko
cijelog podrucja (3,9% bolesnika).

Hurleyjeva klasifikacija, iako prakti¢na u svakod-
nevnom radu, ne pruza uvid u dinamiku bolesti i pojavu
novih upalnih lezija te su razvijeni novi na¢ini procjene
tezine bolesti.'®*!

Sartoriusov sustav podrazumijeva brojenje zahva-
¢enih regija, cvorova i sinusa:

o zahvacena anatomska regija (pazusi, prepone, ge-

nitalna, glutealna regija lijeva i/ili desna strana): 3

boda za svaku regiju
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o broj lezija (apscesi, ¢vorovi, fistule, oziljci): 2 boda
za svaki ¢vor, 4 boda za svaku fistulu, 1 bod za svaki
oziljak, 1 bod za ,,0stalo“

 najveca udaljenost medu dvjema relevantnim lezi-
jama (tj. ¢vorovi i fistule u svakoj regiji ili veli¢ina
ako je samo 1 lezija): manje od 5 cm - 2 boda;
manje od 10 cm - 4 boda; vi$e od 10 cm - 8 bodova

o lezije odijeljene zdravom koZom u svakoj regiji: da

- 0 bodova, ne - 6 bodova.

Sartoriusov je sustav dinamicniji i stoga prihvatlji-
viji za pracenje tijekom klinic¢kih ispitivanja, no u praksi
je teze prihvatljiv, jer iziskuje viSe vremena za izvedbu.
Taj sustav dobro korelira s intenzitetom boli i trajanjem
upale.”

Physician Global Assessment (PGA) dijeli bolest u
6 stadija: od potpune odsutnosti do vrlo teskih oblika.
Upotrebljava se u klinickim ispitivanjima radi objek-
tivizacije pobolj$anja upalno promijenjenih ¢vorova,
apscesa i drenaznih fistula.”®

Dermatology Life Quality Index (DLQI) skala je
samoprocjene koja ocjenjuje utjecaj bolesti na svakod-
nevni Zivot.**

Vizualna analogna skala (VAS) objektivizira bol i
popratni svrbez.>®

Hidradenitis Suppurativa Clinical Response (HiS-
CR) sustav je za objektivizaciju poboljsanja, pri cemu
se klinicko smanjenje upalnih promjena (apscesi i upal-
ni ¢vorovi) definira kao 50% i vi$e od videnoga prije
pocetka terapije. To podrazumijeva da se tijekom tera-
pije ne bi trebali pojavljivati novi apscesi ili drenazne
fistule. HiSCR se obi¢no upotrebljava tijekom pracenja
ucinkovitosti bioloske terapije u klinickim studijama.
HiSCR znatno korelira s nalazom poboljsanja u svim
prethodno nabrojenim metodama (Hurley, Sartorius,
VAS, DLQI i PGA).*

LIJECENJE SUPURATIVNOG HIDRADENITISA

Lije¢enje HS-a moze biti lokalno, sustavno i kirursko.
Takoder, u svim se stadijima bolesti preporucuju adju-
vantne mjere.

Lokalna terapija. Izbor lokalne terapije ima vaznu
ulogu u svim stadijima bolesti, a osobito kod njezina
blagog oblika (Hurleyjev I. stadij). Aplikacija lokalnih
pripravaka u ranom stadiju bolesti moze sprijeciti nje-
zinu progresiju i stvaranje oziljaka.

Klindamicin u obliku 1%-tnog losiona jedini je an-
tibiotik kojemu je klinicki ispitana u¢inkovitost u topi¢-
koj primjeni. U dvostruko slijepome randomiziranom
istrazivanju u Hurleyjevu I. i blazem obliku Hurleyjeva
I1. stadija pokazao se u¢inkovit u lije¢enju povrsnih lezi-
ja poput folikulitisa, papula i pustula. Preporuka je da se
primjenjuje dvaput na dan tijekom tri mjeseca. Ne posti-
gne li se nakon toga zadovoljavajuci ucinak, preporucuje
se promjena nacina lijecenja (LOE IIb, SOR B). Poseban
oprez pri primjeni potreban je u bolesnika s bolestima
probavnog sustava, posebice kolitisom.”” Nije nadena

znatna razlika u ishodu lijecenja lokalnim pripravkom
1%-tnog klindamicin losiona i peroralnom terapijom
tetraciklinom nakon 4 mjeseca primjene.*®

Lokalni rezorcinol (m-dihidroksi benzen) eksfoli-
jantno je sredstvo koje ima keratoliticko, antipruritiéno
i antisepticko svojstvo. Uporaba rezorcinola smanjuje
bol zbog apscesa i skracuje njegovo postojanje. Lokalna
primjena 15%-tnog rezorcinola u obliku kreme prepo-
rucuje se u bolesnika s Hurleyjevim I. i II. stupnjem. U
pogorsanjima se savjetuje $to ranija primjena kreme 2
puta na dan, po mogucnosti u roku od nekoliko sati
(LOEIII, SOR C). Kao nuspojava moZe se pojaviti blazi
iritativni dermatitis. Sistemska toksi¢nost nakon topicke
primjene rezorcinola vrlo je rijetka iako se i o tome mora
razmisljati u slu¢aju primjene na ve¢im povr§inama.>

Izbor lokalne terapije kod solitarnih ili malobrojnih
apscesa jest intralezionalna aplikacija kortikosteroida
triamcinolon acetonida, u dozi od 5 do 10 mg/mL. Ta
terapija moze biti u¢inkovita i kod pojedinih nodusa i
sinusnih kanala otpornih na druge vrste terapije. Upo-
trebljavaju se kao monoterapija i dodatna terapija uz
sustavno lijecenje (LOE IV, SOR D). Klinic¢ki odgovor
ocekuje se brzo, za 48-72 h. Kod primjene su moguce
lokalne nuspojave u obliku atrofije koze, hiperpigmen-
tacije i teleangiektazija. U slucaju bakterijske infekcije ili
celulitisa zahvac¢enog podrudja ta je terapija kontraindi-
cirana. U preporucenim dozama ne ocekuju se sistemske
nuspojave.>**!

Dosad nije objavljena nijedna studija koja je istrazi-
la u¢inak primjene specifi¢nih obloga na lezije HS-a. U
lokalnoj terapiji HS-a mogu se primijeniti hidrokoloidni,
alginatni oblozi i oblozi s aktivnim ugljenom, ali izbor
ovisi o klini¢aru i njegovu iskustvu (LOE IV, SOR D).*

Sustavna terapija. Tetraciklini 500 mg 2 x na dan
ili dostupniji doksiciklin 100 mg 2 x na dan (eritromicin
500 mg 2 x na dan, minociklin 100 mg 2 x na dan) mogu
sprijeciti aktivaciju bolesti. Preporucuju se kao prva lini-
jalije¢enja HS-a Hurleyjeva I. i II. stupnja u trajanju od 4
mjeseca. Tetraciklini se reverzibilno vezu za bakterijsku
ribosomsku S30-podjedinicu i onemogucavaju vezanje
transportne RNK te time translaciju. Antibiotik se ne
smije davati tijekom trudnoce, kao ni mladima od 9
godina. Preporucuje se izbjegavanje izlaganja UV svjetlu
zbog mogucde fotosenzibilnosti. Oste¢enje bubrega moze
dovesti do nakupljanja lijeka s posljedi¢nim ostecenjem
jetre, azotemijom, hiperfosfatemijom i acidozom. Ako
rezultat nakon toga razdoblja ne zadovoljava, preporu-
¢uje se promjena terapije (LOE IIb, SOR B).”*®

Kombinacija klindamicina (300 mg 2 x/dan) i ri-
fampicina (300 mg 2 x/dan ili 600 mg 1x na dan) tije-
kom 10 tjedana preporucuje se kao prva linija lije¢enja
HS-a Hurleyjeva II. stupnja (LOE IIL, SOR C). Rifampi-
cin inhibira bakterijsku RNK-polimerazu ovisnu o DNK.
Prije lijecenja potrebno je iskljuciti gastrointestinalne
bolesti (poglavito kolitis). Rifampicin je jak induktor
citokroma P450 te moze utjecati na metabolizam i
toksi¢nost drugih lijekova, primjerice, kontraceptiva.
Odredeni broj bolesnika mora prekinuti lijecenje zbog

MEDIX ¢ OZUJAK 2018 » GOD. XXIV ¢ BROJ 129 ¢« WWW.MEDIX.HR



Smjernice za dijagnostiku i lijecenje gnojnog hidradenitisa

Hidradenitis suppurativa - suvremeni pristup dijagnostici i lijecenju

probavnih smetnja.'®** Ako rezultat nakon razdoblja
od 10 tjedana primjene ne zadovoljava, preporucuje se
promjena terapije.”

Kratkotrajna terapija antibioticima moze se probati
radi sprje¢avanja pogorsanja i smanjivanja boli. U tu se
svrhu mogu primijeniti razli¢iti antibiotici (amoksicilin,
cefalosporini) te kombinacija amoksicilina i klavulanske
kiseline koja se pokazala vrlo djelotvornom ako se primi-
jeni u prvom satu od pojave simptoma.*® Terapiju treba
nastaviti tijekom nekoliko sljede¢ih dana. Od sustavne
antibiotske terapije opisani su u tezZim oblicima HS-a
(Hurleyjev II. i I1I. stadij) primjena ceftriaksona nakon
Cega je slijedilo lije¢enje kombinacijom rifampicina,
mobksifloksacina i metronidazola. U ispitivanju su bole-
snici koji su dobro odgovorili na terapiju, nakon 12 tje-
dana nastavili kombinaciju moksifloksacina i rifampicina
tijekom sljedecih 12 tjedana, to je dovelo do potpunog
povlacenja lezija u 57% bolesnika. Ve¢i broj bolesnika
(64%) imao je gastrointestinalne smetnje, a u 35% Zena
razvila se vulvovaginalna kandidijaza. Primjena metro-
nidazola preporucena je u dozi od 3 x 500 mg/dan, a
obi¢no je pracena gastrointestinalnim nuspojavama.'®

Acitretin se preporucuje uvesti u terapiju blazih do
srednje teskih oblika HS-a (Hurleyjev I. i blazi oblik
Hurleyjeva II. stadija). Smanjuje upalnu komponentu
u dermisu inhibiraju¢i kemotaksiju polimorfonukleara
s posljedi¢nim smanjenim stvaranjem upalnih citokina
(poglavito IL-6). Katkada dobro djeluje pri pojavi reku-
riraju¢ih apscesa i pojave sinusa s oziljkavanjem ili bez
njega. Primjenjuje se u dozama od 0,25 do 0,88 mg/kg
tijekom 3-12 mjeseci s dobrim odgovorom u oko 65,6%
ispitanika (LOE IIb, SOR B).'® Tijekom terapije moraju
se kontrolirati lipidi, zabraniti konzumacija alkohola, a
u Zena je primjena kontracepcije obvezatna. Nuspoja-
ve mogu biti u obliku retinoidnog dermatitisa, gubitka
kose, slabijega no¢nog vida, glavobolje, boli u zglobo-
vima te zujanja u u$ima uz osjecaj umora ili depresije.'®

Bioloska terapija monoklonskim protutijelom ada-
limumabom kao prva linija lije¢enja preporucuje se u
srednje teskim do teskim oblicima HS-a (Hurleyjev II.
i I1I. stadij) koji nisu odgovorili ili nisu tolerirali anti-
biotsku terapiju. Lijek povoljno i brzo djeluje na bol,
poboljsava kvalitetu Zivota te omogucava brz povratak
na posao radno aktivnih bolesnika. Primjenjuje se sup-
kutano u dozama od 160 mg prvi tjedan, zatim 80 mg
nakon 2 tjedna i nakon toga 40 mg na tjedan (LOE Ib,
SOR A). U rujnu 2015. godine FDA je registrirao ada-
limumab i za lijeCenje HS-a pa je on jedini registrirani
bioloski lijek na trzitu za navedenu indikaciju. Ako
klini¢ko poboljsanje objektivizirano HiSCR-om nije po-
stignuto nakon 16 tjedana, mora se razmisljati o drugim
terapijskim modalitetima.>****

Monoklonsko protutijelo infliksimab u dozi od 5
zatim svaka 2 mjeseca, preporucuje se u srednje teskim
i teskim oblicima HS-a koji nisu odgovorili na terapiju
adalimumabom (LOE IIa, SOR B). Ako se nakon 12
tjedana primjene lijek pokaZe nedjelotvornim, mora se
razmisljati o drugim nacinima lijecenja. Valja naglasiti
MEDIX o«
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da za razliku od adalimumaba, infliksimab nije regi-
striran za tu indikaciju pa je njegova primjena u tim
sluc¢ajevima off label. Nakon losijega medikamentnog
terapijskog odgovora ili u razdobljima inaktivacije bo-
lesti poseze se za kirurskim oblicima lijecenja. Sli¢an
ucinak kao infliksimab ima i fuzijski rekombinantni
protein etanercept koji se preporucuje u dozi od 25
mg/2 x na tjedan. U 64% bolesnika poboljsan je DLQI,
no studije s dugotrajnom primjenom toga lijeka nisu
dosad udinjene.'®*°

Sistemska terapija visokim dozama soli cinka (90
mg cink glukonata/3 mjeseca) pokazala se u¢inkovitom
u odrzavanju remisije kod znatnog broja oboljelih. Cink
djeluje na poremecaj prirodene imunosti u podrucju
lezije te ga tijekom tromjese¢ne primjene oporavlja. Pre-
porucuje se u Hurleyjevu I. i II. stadiju. Doza se, ovisno
o podnosljivosti probavnog sustava, mozZe i snizavati
(LOE IIL, SOR C).'®18

Sistemska primjena dapsona, sulfonskog lijeka s
antibakterijskim i protuupalnim djelovanjem u dozi od
25 do 200 mg/dan tijekom najmanje 3 mjeseca moze
proizvesti povoljan uc¢inak u bolesnika (38%) s Hur-
leyjevim I. i II. stupnjem bolesti koji nisu odgovorili
na prethodnu antibiotsku terapiju. Nakon poboljsanja
moze se nastaviti s terapijom odrzavanja u dozi od 50
do 150 mg/dan (LOE IV, SOR D). Tezi oblici HS-a (Hur-
leyjev III. stupanj) ne odgovaraju na tu terapiju. Dapson
djeluje kao i u ostalim upalnim bolestima inhibiraju¢i
kemotaksiju neutrofila. Prije uzimanja lijeka mora se is-
pitati razina enzima G6PD, kao i moguca preosjetljivost
na sulfonamide, prisutnost porfirije i anemije. Tijekom
terapije valja kontrolirati hematoloske nalaze (retikulo-
cite) te bubreznu i jetrenu funkciju.'®*®

Ciklosporin A je kalcineurinski inhibitor s jakim
imunosupresivnim djelovanjem. Djeluje na T-limfocite
onemogucavajuci proliferaciju i proizvodnju upalnih
citokina (npr., TNF-a i IL-2). Preporucuje se u slucaje-
vima kad prethodna terapija antibioticima te sustavna
terapija (antibiotici, kortikosteroidi, acitretin i inflik-
simab) nisu dale povoljan rezultat. Daje se u dozi od
2 do 6 mg/kg tijekom 6 tjedana do 7 mjeseci (LOE IV,
SOR D). Tijekom lije¢enja moraju se pratiti svaka dva
tjedna/3 mjeseca krvni tlak, bubrezne i jetrene funkcije,
a nakon toga jedanput na mjesec.'®

Sistemsko uzimanje kortikosteroida moze dovesti
do fenomena ustezanja (withdrawal) nakon kratkotrajne,
ali i dugotrajne terapije. U literaturi nema puno podata-
ka o rezultatima sistemske primjene kortikosteroida u
lijecenju HS-a. Kratkotrajna sustavna terapija (0,5-0,7
mg/kg) uz postupno snizavanje doze tijekom nekoliko
tjedana preporucuje se za brzo smanjivanje akutnih upa-
la (LOE IV, SOR D). Dode li do pogorsanja, preporu-
¢uju se protuupalni lijekovi i imunosupresivna terapija
(nesteroidni antireumatici, ciklosporin). Pri lije¢enju
valja paziti na medudjelovanje s antibioticima, poglavito
eritromicinom, klindamicinom i rifampicinom."®

Nekoliko je studija pokazalo povoljan u¢inak dviju
vrsta antiandrogenske terapije u Zena (etinilestradiol
50 mg/ciproteron acetat 50 mg te etinilestradiol 50

WWW.MEDIX.HR

135



136

Hidradenitis suppurativa - suvremeni pristup dijagnostici i lijeCenju

Smijernice za dijagnostiku i lijecenje gnojnog hidradenitisa

mg/norgestrel 500 mg). Takoder, primjena ciprote-
ron acetata kao monoterapije u dozi od 100 mg/dan
dovela je do poboljsanja, no nakon snizenja terapije na
50 mg/dan doslo je do recidiva. Primjena finasterida
(tip II 5-a-reduktaza) dovela je do smanjenja gnoj-
nog iscjetka i upalnih promjena. Opcenito je odgovor
medu Zenama bio bolji nego pri uporabi antibiotika,
uz napomenu da u ispitivanjima nije bio velik uzorak
(LOE IV, SOR D).

Neurotoksin iz mikroorganizma Bacillus botulinus
smanjuje lu¢enje apokrinih zlijezda, a time i mogu¢nost
rupture folikula. Uoceno je pobolj$anje nakon 10 mje-
seci primjene (LOE IV, SOR D).'®

Primjena kolhicina (0,5 mg/2 x na dan/4 mjeseca)
koji inhibira polimerizaciju mikrotubula, pa time in-
hibira signalni put citokina, dovodi do njegova naku-
pljanja u polimorfonuklearima. Time se onemogucuju
degranulacija, kemotaksija i fagocitoza. No, unato¢ tim
aktivnostima lijek se nije pokazao djelotvornim u lije-
&enju HS-a (LOE IV, SOR D).**

Kirursko lijec¢enje. Kirursko lijecenje indicirano
je u kasnijim stadijima HS-a kada dode do stvaranja
apscesa, sinusa, fistula i oziljaka, tj. kada konzervativno
lijecenje nije dalo zadovoljavajuce rezultate (LOE IIb,
SOR B). Na¢in lijecenja i opseg zahvata odreduju se pre-
ma uznapredovalosti bolesti i zahvacenoj regiji.”'****’

Za kirursko lijecenje bolest bi idealno trebala biti
u fazi remisije. Prije zahvata potrebna je odgovarajuc¢a
priprema bolesnika i zahvac¢enog podrucja u suradnji s

dermatologom. Priprema moze ukljucivati konzervativ-
nu topicku i sustavnu terapiju, primjenu obloga za rane
i sustav negativnog tlaka (LOE IIb, SOR B).*'#337-40

Kirursko lijec¢enje dijelimo na lokalno u po¢etnim
stadijima bolesti i ekstenzivne zahvate kod uznapredo-
vale bolesti.

U lokalno lijecenje pocetnih stadija bolesti ubraja-
mo: inciziju i drenazu apscesa; kiretazu; eksteriorizaciju
- marsupijalizaciju; elektrokoagulaciju ili radiofrekven-
tnu ablaciju sinusa; Nd:YAG laser, CO, laser; eksciziju

pojedinac¢nog ili ograni¢enog sinusa.

Incizija i drenaza preporucuju se za pojedinacne
apscese i sinuse u bolesnika s Hurleyjevim I. - II. stadi-
jem. Cesto je potrebno uciniti i kiretazu sadrZaja, pseu-
dokapsule ili kapsule apscesa (LOE III, SOR C).>'®**%”

Kiretaza se preporucuje za pojedinacne apsce-
se i sinuse u bolesnika s Hurleyjevim I. - II. stadijem
nakon spontane drenaze ili kao dodatak drugim po-
stupcima (incizija, elektrokauterizacija) (LOE III, SOR
C).9,18,32,37,41

Eksteriorizacija - marsupijalizacija preporucuje se
za apscese i sinuse u bolesnika s Hurleyjevim I. - II. sta-
dijem. Moze se izvoditi i kod $ire zahvaé¢enog podrudja,
uz o¢uvanje podrucja zdravog tkiva sa zadovoljavajuc¢im
estetskim rezultatom i stopom recidiva oko 30%.40,42
U Hurleyjevu III. stadiju rabi se kao metoda privreme-
nog lijeCenja, smirivanja lokalnog upalnog procesa ili
pripreme za vecle kirurske zahvate. Stopa recidiva kod
uznapredovalih slu¢ajeva Hurleyjeva II. i II1. stadija ve-

lika je u usporedbi s radikalnim kirurskim zahvatima
(¢ak do 70%) (SOR B).*>*°

Elektrokoagulacija ili radiofrekventna ablacija sinu-
sa preporucuje se za sinuse kod bolesnika s Hurleyjevim
II. stadijem. Nakon uvodenja probe s tupim vrhom u
otvor sinusa istraze se sve moguce komunikacije, od-
strani se sadrzaj sinusa i zatim se u¢ini njegova ablacija.
Stopa recidiva iznosi oko 30%. Postupak se moze zavrsiti
i eksteriorizacijom sinusa.*"*

CO; laser preporucuje se u bolesnika s Hurleyjevim
I. - II. stadijem. Ukljucuje ablaciju ¢vorova, apscesa i
fistula uz o¢uvanje okolne zdrave koze. Moze sluziti i
za eksciziju manjih ili ve¢ih podruéja koze s koagulaci-
jom preostaloga promijenjenog tkiva. Promjene cijele
per secundam intentionem. Stopa recidiva iznosi od 1
do 22% (LOE Ib, SOR A). Komplikacije ukljucuju se-
kundarne infekcije, odgodeno i oZiljno cijeljenje. Re-
zultati s Nd:YAG laserom (neodymium-doped yttrium
aluminium garnet laser) ogranicena su trajanja te su
potrebne daljnje studije prije prihvacanja Nd:YAG lasera
kao standardnog lije¢enja za HS (LOE Ib, SOR A).***®

Ekscizija pojedina¢nog ili ogranicenog sinusa
preporucuje se za apscese i sinuse u bolesnika s Hur-
leyjevim I. stadijem te izolirane lezije kod Hurleyjeva II.
stadija bez rekurentnih lezija. Omogucuje odstranjenje
cijele promjene uz primarno zatvaranje rane. Daje naj-
bolji rezultat lije¢enja ako se bolest prepozna u ranom
stadiju. Stopa recidiva nije velika. Postoji mogucnost
pojave novih promjena u zahva¢enom podrucju (LOE
11T, SOR C).#-51

U ekstenzivne zahvate kod uznapredovale agresivne
bolesti uklju¢ujemo: eksciziju manjih podrucja uz di-
rektno zatvaranje rane; eksciziju zahva¢enog podrucja
uz cijeljenje rane per secundam intentionem; eksciziju
zahvadenog podrudja uz zatvaranje defekta transplan-
tatom koze nepotpune debljine; eksciziju zahvacenog
podrudja uz zatvaranje lokalnim regionalnim ili slobod-
nim reznjem. Ekscizija manjih podru¢ja uz direktno za-
tvaranje rane preporucuje se u bolesnika s Hurleyjevim
II. stadijem bez rekurentnih lezija i znatnijih oziljnih
promjena. Omogucuje dobar estetski i funkcionalni
rezultat lijeCenja, ali se opisuju stope recidiva do 42,8%
(LOE TIII, SOR C).4*%

Radikalna ekscizija zahvacenog podrucja metoda
je izbora u uznapredovalom Hurleyjevu II. i III. stadi-
ju, a uklju¢uje odstranjenje promijenjenog i okolnoga
zdravog tkiva zajedno s potkozjem. Iako ta metoda daje
najbolje rezultate lijeCenja, postotak recidiva ovisi o sta-
diju bolesti i iznosi od 2,5 do 41% (LOE IIb, SOR B). Na-
¢in rekonstrukcije nastalog defekta ukljucuje cijeljenje
rane per secundam intentionem primjenom modernih
obloga i/ili sustava za primjenu negativnog tlaka kada
druge metode ne daju zadovoljavajudi rezultat (LOE IIb,
SOR B).*>** Glavni su nedostaci dugo trajanje lijecenja
i stvaranje oziljaka, $to moze dovesti do funkcionalnih
smetnja osobito u podrucju pazuha i prepona. Ostali
nacini uklju¢uju pokrivanje defekta transplantatom koze
nepotpune debljine te rekonstrukciju defekta lokalnim,
regionalnim ili slobodnim reznjem.***>%
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TABLICA 2. Sazetak smjernica za lijeCenje gnojnog hidradenitisa

Upalna aktivnost

Blaga Srednje jaka Jaka
Lokalna terapija Sustavna terapija
klindamicin klindamicin i rifampicin/tetraciklin/acitretin
rezorcinol 15% Bioloska terapija
adalimumab (registriran)
infliksimab (off label)
Bez upalne aktivnosti
Hurley I* Hurley I1I** Hurley 1%

Rijetko potrebno kirursko
lijecenje

Incizija, kiretaza, eksteriorizacija - marsupijalizacija,
CO; laser, ekscizija pojedina¢nog ili ograni¢enog
sinusa, elektrokoagulacija, radiofrekventna ablacija

Radikalna kirurska ekscizija s
rekonstrukcijom defekata

Dodatne terapijske mjere
redukcijska dijeta, prestanak pusenja, lijecenje boli i superinfekcija

*U Hurleyjevu I. stadiju mogu se rabiti: incizija, kiretaza, eksteriorizacija - marsupijalizacija, CO; laser, ekscizija pojedinacnog ili

ogranicenog sinusa

**U Hurleyjevu Il. stadiju rabe se: incizija, kiretaza, eksteriorizacija - marsupijalizacija, CO, laser, ekscizija pojedinac¢nog ili ogra-

ni¢enog sinusa, elektrokoagulacija, radiofrekventna ablacija

***UJ Hurleyjevu lIl. stadiju rabe se: radikalna kirurska ekscizija (odgodeno cijeljenje, pokrivanje koznim presatkom, lokalni, regi-
onalni ili slobodni rezanj), eksteriorizacija - marsupijalizacija, incizija, kiretaza (kao privremena ili pomoc¢na metoda lijecenja)

Pokrivanje defekta transplantatom koZe nepotpune
debljine jednostavna je metoda s dobrim rezultatima, a
primjenjuje se ako su zahvacena velika podrudja tijela.
Vrlo korisna metoda jest previjanje koZznog presatka
nakon kirur§kog zahvata sustavom negativnog tlaka u
trajanju od 3 do 4 dana (negative pressure wound the-
rapy - NPWT), §to znatno olaksava postoperativni tijek
i omogucuje bolje cijeljenje koznog presatka (LOE III,
SOR C).31’53’54

Za rekonstrukciju defekta lokalnim, regionalnim ili
slobodnim rezZnjem mogu se rabiti razni rezZnjevi, ovisno
o zahvacenoj regiji. Rezultat lijeCenja zadovoljava i u
estetskom i funkcionalnom pogledu, ukljucujuéi ranu
mobilizaciju bolesnika, a moze se kombinirati i s pri-
mjenom koznog presatka (LOE Ia/Ila, SOR A/B).>>%¢
Stvarna vrijednost te metode tesko je usporediva s jed-
nostavnijim metodama lije¢enja jer se obi¢no primjenju-
je ubolesnika s progresivnom boles¢u koja sama po sebi
ima losiju prognozu lije¢enja. Nedostatak rekonstrukcije
reznjevima estetski je ili funkcionalni deficit u podrudju
davajuce regije.

Posebnu skupinu ¢ine bolesnici koji imaju uznapre-
dovalu bolest u podrudju perianalne i perinealne regije
kod kojih je ¢esto potrebno prije zavrsnog lije¢enja uci-
niti i druge kirurske zahvate kao privremenu derivaciju
stolice u podrucju trbusne stijenke (formiranje kolosto-
me). U toj skupini bolesnika jedino radikalni kirurski
zahvati mogu rezultirati uspje$nim lijeCenjem.

Kirursko lijecenje ne pruza 100% siguran ishod i
recidivi bolesti moguci su bez obzira na primijenjenu
metodu (LOE IIb, SOR B).%>!83237

Adjuvantna terapija. Veza izmedu HS-a, pusenja
i debljine kao ¢imbenika rizika neupitna je.'"** Stoga je

prijeko potrebno bolesnika savjetovati o nacinu Zivota.
Oboljeli bi se trebali suzdrzavati od pusenja cigareta te
raditi na optimizaciji tjelesne teZzine.'"** Pridrzavanje
navedenih uputa dovelo bi do reduciranja ¢imbenika
rizika, kao i do smanjenja mehanickog trenja koje pri-
donosi pogorsanju i egzacerbaciji bolesti na intertrigi-
noznim regijama. Bolesnike s HS-om treba pozorno
pratiti i zbog moguceg razvoja depresije, jer oboljeli
imaju brojne psihicke komorbiditete i sukladno tomu
znatno narusenu kvalitetu Zivota.

Lijecenje boli iznimno je bitno kod oboljelih, s ob-
zirom na to da je bol stalan popratni simptom bolesti.
Primjenjuju se razlicite skupine lijekova lokalno i sustav-
no. Uoceno je da dobar u¢inak ima lokalna primjena
ketoprofena u obliku flastera. Skupinu koksiba valjalo bi
izbjegavati zbog nuspojava. Opijati se preporucuju samo
u stanjima kada nesteroidni protuupalni lijekovi nisu
doveli do ocekivanog ucinka. U prvom redu radi se o
kodeinu i hidrokodonu (LOE IV, SOR D). Valja naglasiti
i mogu¢nost navikavanja, ali i predoziranja pri cemu je li-
jek izbora nalokson."® Superinfekcije treba lije¢iti ciljano,
ovisno o uzro¢niku i prema mikrobioloskim nalazima.

Dodatni egzogeni ¢imbenici koji pridonose egza-
cerbaciji HS-ajesu vrudina, Vjeiba, znojenje, stres, umor,
trljanje, uska odjeca, dezodoransi i brijanje, a oboljele
treba upozoriti da koliko je moguce izbjegavaju nave-
dene ¢imbenike.”*” Sazetak lijecenja lijekovima koji se
preporucuju u prvoj liniji lijeCenja prikazan je u tablici 2.

ZAKLJUCAK

Tijekom proteklih godina doglo je do bitnog unaprjedenja
dijagnosticiranja i lije¢enja gnojnog hidradenitisa. Prove-
dene su brojne kampanje radi povecanja razine svijesti o

MEDIX ¢« OZUJAK 2018 « GOD. XXIV « BROJ 129 ¢« WWW.MEDIX.HR

137



138

Hidradenitis suppurativa - suvremeni pristup dijagnostici i lijeCenju

Smijernice za dijagnostiku i lijecenje gnojnog hidradenitisa

bolesti medu stanovni$tvom i oboljelima te brojni tecaje-
vi i edukacije za lije¢nike koji se bave ovom specificnom
problematikom. Poboljsanju kvalitete lije¢enja pridonije-
la je registracija monoklonskog protutijela adalimumaba
za bolesnike u kojih su se drugi oblici sustavne terapije
pokazali neuc¢inkovitima u nadzoru bolesti.

Hrvatski postupnik za dijagnostiku i lijecenje
oboljelih od gnojnog hidradenitisa izradila je radna
skupina lije¢nika dermatovenerologa i kirurga uklju-
¢enih u problematiku uz potporu mjerodavnih drustava

Hrvatskoga lije¢nickog zbora. Preporuke su donesene
na osnovi suvremenih znanstvenih spoznaja i klinickog
iskustva ¢lanova radne skupine radi brzeg dijagnosti-
ciranja, izjednacenog pristupa lijeenju i sprje¢avanja
ireverzibilne klinicke slike bolesti. Svi su navodi u tekstu
temeljeni na dokazima. Ovim smjernicama osigurat ce
se pravodobno, plansko i sveobuhvatno lije¢enje bo-
lesnika sukladno europskim i svjetskim smjernicama,
a radi postizanja optimalne ucinkovitosti, sigurnosti i
farmakoekonomske opravdanosti.

Guidelines for the diagnostics and treatment of hidradenitis suppurativa
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SUMMARY Croatian dermatovenereologic society and Croatian society for plastic, reconstructive and aestetic surgery of
the Croatian Medical Association formed the working group which consist of physicians with experience in diagnostics
and treatment of hidradenitis suppurativa. After a critical analysis of relevant scientific papers, the working group has
developed practice guidelines for the diagnosis and treatment.
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