DDS guideline Isotretinoin

"Laegemiddel”
Isotretinoin

Malgrupper
Speciallaeger i dermatologi og laeger ansat ved dermatologiske afdelinger.

Beskrivelse
Isotretinoin tilhgrer 1. generations (non-aromatiske) retinoider (syntetisk A-vitamin derivat). Administreres
i blgde kapsler a 10 eller 20 mg.

Indikationer
Sveer cystisk eller ardannende acne. Acne, som ikke responderer pa anden behandling.

Off-label indikationer kan omfatte:
e Rosacea, der ikke responderer pa standardbehandling
e Follikuleere sygdomme (folliculitis, hidrosadenitis)
e Genodermatoser: ichthyosis, dyskeratosis follicularis, keratoderma palmo-plantaris
e Lichen planus, discoid LE.

Dosering

Initialt behandles med 0,3- 0,5 mg/kg legemsvaegt dagligt fordelt pa 1 eller 2 doser. Dggndosis bgr ikke
overstige 1 mg/kg legemsvaegt. Normalt behandles i cirka 6 maneder eller til 1-2 maneder efter, at huden
ar afglattet, da udvalgte patienter kraever lzengere behandlingstid. Man kan valge at stile mod en total
dosis pa 120-150 mg/kg.

Da isotretinoin initialt, hos nogle, kan provokere en forveerring af acne med risiko for gget ardannelse, kan
behandlingen ofte initieres med 20 mg dagligt de f@grste 2 uger. Dosis kan herefter langsomt gges.

Ved moderat acne, synes lavdosis-behandling med 20-40 mg dagligt ofte at have ligesa god effekt og
remissionsvarighed som hgjere doser og betydeligt faerre bivirkninger. Kumuleret dosis synes ikke sa vigtig,
men behandlingen bgr opretholdes i cirka 6 maneder.

Ved rosacea anvendes ofte meget lave doser med god respons, fx 10 mg hver 2. dag til 20 mg dagligt. Hos
nogen patienter ses recidiv ved ophgr, og det kan veere ngdvendigt med langvarig lavdosisbehandling pa
lavest mulige dosis. Man skal vaere opmaerksom p3, at isotretinoin kan forveerre okular rosacea.



Virkning

Isotretinoin heemmer sebumproduktionen og har samtidig komedolytisk og antiinflammatorisk effekt.
Retinoiderne binder sig til nuklaere retinoidreceptorer (steroid receptorer) med vaekstregulerende effekt
pa celledifferentiering og proliferation.

Biotilgeengelighed gges ved peroral indtagelse sammen med lipidholdige fedeemner.

Isotretinoin metaboliseres i leveren og blodet til farmakologisk aktiv 4-oxo-isotretinoin og udskilles med
galden.

Bivirkninger
Almindelige: Forveerring af acne nar behandlingen pabegyndes. Generel udtgrring af hud og slimhinder
med cheilitis, conjunctivitis, keratitis, hartab, pruritus, paronycha, epistaxis og muskel-ledsmerter.

Sjeeldne: Leverpavirkning og hypertriglycerideemi. Hyperostoser (ved laengerevarende behandling).
Forhgjet intrakranielt tryk. Depression.

Symptomer pa hypervitaminosis A. Symptomer pa akut vitamin A-toksicitet omfatter hovedpine, kvalme,
opkastning, omtagethed, irritabilitet, papiledem, dobbeltsyn, dgsighed, gget intrakranielt tryk,
hypercalcaemi, hypertriglycerideemi og pruritus.

Kontraindikationer
Absolutte: Graviditet og amning. Darlig compliance. Hypervitaminosis A.

Relative: Er ikke registreret til bgrn < 12 ar, men der er i litteraturen mange rapporter om bgrn under 12 ar,
som er behandlet med isotretinoin. Andre relative kontraindikationer er diabetes mellitus, hjerte-
karsygdomme, lever- og nyre-sygdomme, hyperlipideemi, depression.

Forholdsregler/Patientinformation

e Fertile, seksuelt aktive kvinder skal informeres om sikker antikonception (p-piller eller spiral) og
anbefales at anvende dette under og 1 maned efter behandling.

e Kvinden skal informeres om, at der er indikation for abort i tilfaelde af graviditet under behandling
med isotretinoin. Recept til fertile kvinder udstedes sa vidt muligt en gang pr maned. Recepten skal
indlgses inden 7 dage.

e Patienten og eventuelle pargrende skal informeres om mulighed for psykiske bivirkninger. Tidligere
depression kan eventuelt konfereres med psykiater.

e Patienten ma ikke veere blod/saed- eller e2gdonor under og 2 maneder efter behandling med
isotretinoin.

e Patienten anbefales solbeskyttelse under hele behandlingen.

e Kreatininkinase er forhgjet hos op til 15-50% af patienter med isotretinoin-inducerede
muskelsmerter. Kreatininkinase skal ikke males ved asymptomatiske patienter, kun ved svaere
muskelsmerter, der er funktionsheemmende for almindelige daglige ggremal.

¢ Non-ablative laser-behandling kan gives under isotretinoin behandling. Ablativ laser-behandlinger
bgr ikke gives under isotretinoin behandling, fgrst 3-6 maneder efter afsluttet behandling.

o Patienten informeres om vigtigheden af hyppig brug af l&ebepomade og fugtighedscreme ved
torhed af huden. Det er ofte en fordel at bruge briller i stedet for kontaktlinser. Ved tendens til
naeseblgdning kan smegres dagligt med vaseline i forreste del af naeseborene.



Interaktioner
Samtidig behandling med tetracykliner giver gget risiko for forhgjet intrakranielt tryk. Samtidig behandling
med MTX gger risiko for leverpavirkning.

Kontrolbehov
Far pdbegyndelse af behandlingen: Basisk fosfatase, ALAT, lipidfraktion (total kolesterol, HDL/LDL-
kolesterol og triglycerid), kreatinin, HCG (fertile kvinder).

Under behandlingen: Kontrol af kvinder og maend efter 4-6 uger og herefter hver 3. maned ved normale
fund. Intensiveret kontrol kan eventuelt inkludere r@dt og hvidt blodbillede ved comorbiditet. Desuden
kontrolleres HCG manedligt hos fertile kvinder indtil en maned efter afsluttet behandling.

Specielle forhold under behandlingen

Samtidig lokalbehandling med andre retinoidholdige preeparater bgr undgas. Tilsvarende skal der afstas fra
supplerende A-vitamin-indtag udover evt. en normal multivitamin pille. Der er en teoretisk risiko for
anafylaksi ved indtag af isotretinoin hos personer med allergi overfor peanuts. | sddanne tilfaelde kan fgrste
dosis indtages under observation i klinikken.
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