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1. SAZETAK

Suvremeni terapijski pristup oziljcima nakon akni

Ivona Horvat

Akne je upalna dermatoza koja pogada velik broj adolescenata. Nakon akne mogu
zaostati oziljci koji predstavljaju veliki estetski problem za bolesnike. Oziljci nakon
akne rezultat su poremecaja slozenih mehanizama u procesu cijeljenja tkiva koji
prolazi kroz upalnu, granulacijsku fazu i fazu remodeliranja. Nastanak ozZiljaka u
korelaciji je s trajanjem i tezinom upale u lezijama od akne. Prema odgovoru tkiva na
upalu razlikuju se hipetrofini oziljci i keloidi te atrofiCni oziljci. AtrofiCni oziljci se dijele
na icepick, rolling i boxcar oziljke.

U lijeCenju oziljaka nakon akne koristi se velik broj metoda koje uklju€uju razliite
oblike resurfacinga, upotrebu koznih implantata te razli¢ite kirurSke metode. U terapiji
atrofiCnih oziljaka koriste se: kemijski peeling, ablativni i neablativni laseri,
frakcionirana fototermoliza, dermoabrazija, mikrodermoabrazija, kozni implantati te
kirurS8ke metode uklju€ujuci ,punch® eksciziju, ,punch elevaciju i subciziju. Metode za
lije€enje hipertrofiCnih oziljaka i keloida jesu intralezijsko injiciranje kortikosteroida,

silikonske gel-plocice, laseri, krioterapija te kirurSko odstranjenje.

Odabir adekvatne metode ovisi o vrsti ozZiljka i njegovim karakteristikama, no treba
voditi raCuna i o individualnim karakteristikama pacijenta, prednostima i
ograniCenjima svake metode te o ocekivanjima pacijenta. Postoje¢im metodama
moze se posti¢i znantno poboljSanje u izgledu oZiljaka, no nije moguce postici
njihovo potpuno uklanjanje. Rano i adekvatno lijeCenje akne, kojim se ograniCava

upala u lezijama od akne, najbolja je metoda za prevenciju ili ublazavanje oZiljaka.

Klju€ne rijeci: oZiljci nakon akne, patogeneza, terapija



2. SUMMARY

New therapeutic approach to treatment of acne scars

Ivona Horvat

Acne is inflammatory dermatosis which has high prevalence among adolescents.
Possible outcome of acne are acne scars which represent large esthetic problem for
such patients. Acne scars result from disturbances in the complex mechanisms of
wound healing which progresses through inflammation, granulation tissue formation
and matrix remodeling. Scar formation is in relation with severity and duration of
inflammation in acne lesions. According to the tissue response to inflammation, there
are hypertrophic scars, keloids and atrophic scars. Atrophic scars have been

classified into icepick, rolling and boxcar scars.

There are many therapeutic methods available for the treatment of acne scarring,
including resurfacing techniques, dermal fillers and different surgical methods.
Treatment for atrophic scars include: chemical peeling, ablative and nonablative
lasers, fractional photothermolysis, dermoabrasion, microdermoabrasion, dermal
fillers and surgical methods including punch excision, punch elevation and subcision.
Methods for hypertrophic scars and keloids include: intralesional steroid therapy,
silicone gel, laser, cryotherapy and surgery.

Choosing the adequate method depends on the scar type and its characteristics, but
individual characteristics of a patient, advantages, limitations of each method and
expectations of patients should also be considered. Current therapeutic methods may
achieve significant improvement in scar appearance, but none of it can achieve
complete resolution of a scar. Early and adequate acne treatment, which minimizes
inflammation in acne lesion, is the best method for prevention and moderation of

acne scars.

Key words: acne scarring, pathogenesis, therapy






3. UvOD

Acne vulgaris je polietioloSka dermatoza koja se pojavljuje na seborejicnim

podrucjima koze, a obiljezava je stvaranje komedona, upalnih lezija i oZiljaka (1).

Akne je jedna od najceS¢ih koznih bolesti, a procjenjuje se da zahvaéa 9,4%
svjetske populacije (2). To je dillem svijeta najceS€a dermatoza u kasnoj
adolescenciji (3). Zahvaca oko 85% adolescenata i mladih odraslih osoba izmedu 12
do 25 godina (4). Prve promjene obi¢no se pojavljuju izmedu 13. i 15. godine, obi¢no
nesto ranije u djevoj€ica. U muskog spola se pak CeSce vidaju tezi oblici (1). Akne
nije samo bolest adolescencije, ve¢ moze perzistirati i u odrasloj dobi. Tako 14%
Zena izmedu 25 i 44 godine ima akne na licu (5). U 3% musSkaraca i 12% zena akne
na licu perzistira i nakon 25.godine (6).

Acne vulgaris najceSc¢e nastaje na licu, a nesto rjede zahvaca vrat, ramena, gornji
dio leda te sternalno podrucje i nadlaktice. Promjene koje nastaju mogu biti neupalne
i upalne. Primarne, neupalne promjene su mikrokomedoni te otvoreni i zatvoreni
komedoni, a sekundarne, upalne promjene su papule, pustule te upalni &vorovi i
apscedirajuci ¢vorovi. Ove upalne promjene mogu rezultirati stvaranjem atroficnih i
hipertroficnih oziljaka (1). Oziljci nakon akne predstavljaju veliki estetski problem za
bolesnike. Osim toga, zaostali oziljici i dugogodisnji, kroni¢an tijek bolesti utjeCu na
kvalitetu Zivota te mogu biti uzrokom psihi¢kih smetnji (1). Tako se u bolesnika s
akne i zaostalim oziljcima biljeze anksioznost, depresija i socijalno povlacenje (7).
Nastajanje oziljaka u korelaciji je s teZinom kliniCke slike i odgodom u primjeni
terapije pa je nuzno rano zapoceti s ucinkovitim lijeenjem akne (8). Prevencija

stvaranja oZziljaka tako postaje glavni motiv u lije€enju akne.

4. ETIOPATOGENEZA AKNE

Acne vulgaris je upalna bolest pilosebacealne jedinice pa dominantno zahvaca
podrucja s velikom zastupljenoséu sebacealnih zlijezda, a to su podrucja lica i gornji
dijelovi trupa (1). Pilosebacealni folikul &ini tanka velusna dlaka i velika Zlijezda
lojnica Ciji se izvodni kanal otvara u folikul dlake (9). Patogeneza akne je kompleksna

I multifaktorska, a u njenom nastanku sudjeluju ¢imbenici kao Sto su hormoni,
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genetska predispozicija i prehrambeni Cimbenici (10). Glavni patogenetski procesi
uklju€uju: abnormalnu folikularnu epidermalnu proliferaciju, poja¢anu sekreciju loja,
upalni odgovor te prisutnost bakterija Propionibacterium acnes (P.acnes) (1). Svi ovi

procesi djeluju medusobno povezano.

4.1. Folikularna epidermalna proliferacija
Prema klasi¢noj teoriji, inicijalni dogadaj u stvaranju akne je hiperkeratinizacija u
donjem dijelu folikularnog infundibula. Radi se o retencijskoj hiperkeratozi s

povecanim brojem keratohijalinskih granula (11).

Osim promijenjene Kkeratinizacije, dolazi i do hiperproliferacije infundibularnih
keratinocita te se povecava njihova kohezija. Ovi procesi dovode do suzavanja
pilosebacealnog us¢a. Odbacene epitelne stanice, zajedno s nakupljenim lojem ne
mogu se izluCiti na povrSinu kozZe te se u folikulima skruéuju u bjelkastozuckastu

masu koja se naziva mikrokomedon (1).

Daljnjom akumulacijom keratinocita povec¢ava se intraluminalni tlak, nastaju anoksicni
uvjeti, a to pogoduje kolonizaciji anaerobnih bakterija P. acnes. Rupturom njihove

stijenke sadrzaj se Siri u dermis i nastaje upalna reakcija (9).

Novija istrazivanja pokazuju da aktivacija vaskularnih endotelnih stanica i upalna
reakcija prethode stvaranju komedona i predstavljaju najraniju fazu u razvoju lezija u
akne (12). Naime, u genetski predisponiranih osoba utvrdena je prisutnost CD3+ i
CD4+ T limfocita u perifolikularnom i papilarnom dermisu te povecéane razine

interleukina 1 a (IL-1a) koji djeluje proinflamatorno.

Jos uvijek nije jasno Sto to¢no dovodi do folikularne hiperkeratinizacije. Kao jedan od
mogucih uzroka navodi se androgena stimulacija koja potiCe hiperproliferaciju
keratinocita (1). Pokazano je da je enzim 5a-reduktaza tip 1 prisutan u
infrainfundibulumu te u sebacealnim Zlijezdama (13). Osim toga, €ini se da vaznu
ulogu ima povecana aktivnost IL-1a koji inducira hiperkeratinizaciju u folikularnom
infundibulu in vitro i in vivo (1,14). Tre¢i moguci Cimbenik je relativno smanjenje
linolei¢ne kiseline i peroksida zbog povecane koliCine sebuma koja razrjeduje

normalne lipide u kozi (1).



4.2. Lojne Zlijezde

Pojacano lucenje loja (seboreja) jedan je od glavnih ¢imbenika u nastanku akne (10).
Na izluCivanje loja utjeCe viSe €imbenika ukljuCujuci naslijede, koje odreduje veli€inu
zlijezda lojnica i njihovu osjetljivost na razliCite podrazaje, te hormone koji djeluju kao
pokretacki €imbenici u patogenezi akne (1, 10). Kljuénu ulogu imaju androgeni Kkoji
dovode do hiperplazije lojnica ¢ime se povecava produkcija loja (1). Androgena
stimulacija zlijezda lojnica poc€inje za vrijeme adrenarhe, kada adrenalni korteks Iu€i
dehidroepiandrosteron i dehidroepiandrosteron-sulfat, a u pubertetu nastaje
stimulacija testosteronom iz testisa, ovarijskim androgenima te se nastavlja
stimulacija adrenalnim hormonima (3). Lojne Zlijezde posjeduju androgene receptore
te enzim 5a-reduktazu koji cirkulirajuci testosteron pretvara u dihidrotestosteron (1).
Kada se dihidrotestosteron (DHT) veze za androgeni receptor u jezgri, povecava se
ekspresija gena koji su odgovorni za proizvodnju loja. Osim toga, u lojnim zlijezdama
moze doci do de novo sinteze androgena jer posjeduju sve enzime potrebne za
njihovu sintezu i metabolizam (10). Novija istrazivanja pokazuju da se na Zlijjezdama
lojnicama nalazi i velik broj drugih receptora koji djeluju stimulacijski na lu€enje loja.
Ovi receptori uklju€uju receptore za neuropeptide kao Sto su kortikotropin-otpustajuci
hormon (CRH), melanokortin (MC), vazoaktivni intestinalni polipeptid i tvar P,
receptore za inzulinu sli¢an faktor rasta 1 (IGF 1), histamin 1 i acetilkolin te
peroksizom proliferator—aktivirajué¢i receptori (PPAR) (10). Zlijezde lojnice tako
djeluju kao samostalan endokrini organ i reguliraju odgovor koze na ove hormonske

stimuluse.

4.3. Mikroorganizmi i upala

Propionibacterium acnes je gram-pozitivha, anaerobna i mikroaerobna bakterija koja
aktivno sudjeluje u upalnom odgovoru kod akne (1). Ova je bakterija dio normalne
kozne flore, a mikrookoliS mikrokomedona pogoduje njenoj povecanoj kolonizaciji.
Kolonizacija P.acnes pokrece imunoloski odgovor i upalu, a mozZe djelovati i

komedogeno (10).

P. acnes inducira upalu putem nekoliko mehanizama. Oslobada razliCite enzime i
lipaze koji potiCu rupturu folikularnog epitela i time upalnu reakciju. Osim toga,
inducira stvaranje proupalnih citokina interleukina 1B (IL-1 ) i faktora nekroze
tumora (TNF-a) te kemotaktickih tvari koje privlaCe neutrofile oko pilosebacealne

jedinice. P. acnes inducira stvaranje citokina djelujuéi putem toll-like receptora (TLR)
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2 i 4 na membranama upalnih stanica. Aktivacijom TLR pokrece se signalna kaskada
kojom se aktivira nuklearni faktor-kapa B, a putem njega se aktivira aktivirajuci
protein 1 (AP-1) transkripcijski faktor i naposljetku induciraju geni za matriks
metaloproteinaze (MMP) Ciji produkti degradiraju i mijenjaju dermalni matriks (15).
Stvaranju upalnog odgovora doprinosi i aktivacija klasi¢nog i alternativhog puta

komplementa.

5. KLINICKI OBLICI AKNE

Prema vrsti lezija i tezini klinicke slike akne se klasificira u 4 oblika: acne
comedonica, blag do umjeren oblik acne papulopustulosa, tezak oblik acne
papulopustulosa/umjeren oblik acne nodularis te acne nodularis/acne conglobata (1).

e Acne comedonica

Ovo je najblazi oblik bolesti. U klini¢koj slici prevladavaju otvoreni i zatvoreni

komedoni, a moZe se vidjeti i pokoja papula i papulopustula (1).
e Blag do umjeren oblik acne papulopustulosa

Radi se o nesto tezem obliku bolesti s polimorfnom kliniCkom slikom. U klini¢koj slici
se uz komedone nalaze eritematozne bolne papule, a neke od njih prelaze u

papulopustule. Promjene se nalaze na licu te katkad u blazem obliku i na ledima (1).
e Tezak oblik acne papulopustulosa/umjeren oblik acne nodularis

U ovom obliku nalazimo brojne papule i pustule te pojedina¢ne upalne ¢vorove. Ove

se promjene Cesce vidaju na ledima te u sternalnoj regiji (1).
e Acne nodularis / acne conglobata

Ovo je najtezi oblik bolesti. Uz komedone, papule i pustule, upalni proces zahvaca i
dublje dijelove folikula i perifolikularnog tkiva pa nastaju tvrdi, bolni &vorovi
furunkuloidnog izgleda. Ovi ¢vorovi mogu konfluirati pa nastaju ploCasti i tvdi
crvenkastoplavkasti infiltrati. S vremenom, inflitrati omekSaju te se stvaraju Supljine

iIspunjene gnojnim sadrzajem koje fistuliraju na povrSinu koze. Ovaj oblik akne Cesto
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rezultira stvaranjem atrofi¢nih i hipertrofi¢nih oZiljaka, keloida te cista i fistula. Ce$ée
se javlja u mladi¢a, a uz lice Cesto su zahvaceni gornji dijelovi trupa, nadlaktice i

glutealna regija (1).

6. OZILJCI NAKON AKNE

6.1. Epidemiologija

Podatci o prevalenciji i incidenciji oziljaka nakon akne u literaturi se dosta razlikuju,
ovisno o samoj metodi evaluacije te o tome jesu li u oziljke ubrojeni i pigmentacije i
eritem (16, 17). Prema Goodmanu, prevalencija oziljaka nakon akne iznosi 11% u
muskaraca i 14% u Zena, a rezultati se temelje na kliniCkom pregledu od strane
dermatologa (17). EpidemioloSka anketa provedena u Francuskoj na uzorku od 3305
Zena izmedu 25 i 40 godina pokazala je da su kod 49% pacijenata ostale trajne
rezidualne promjene nakon akne (oziljci i/ili pigmentirane makule) (18). Druga pak
epidemioloSka studija koja je provedena na temelju telefonskog anketiranja
adolescenata u Hong-Kongu (n= 522, 15-25 god) pokazala je ucestalost oziljaka i
pigmentacija nakon akne od 52.6% Sto je viSe nego u zapadnoj populaciji (19).
Layton i suradnici su u svojoj studiji, koja je obuhvatila 185 pacijenata s akne,
pokazali da je kod vecline bolesnika akne rezultirala nekim stupnjem oZiljkavanja.
Ozilijkavanje na licu pritom se pojavilo u 95% bolesnika. Oziljci na licu pojavljuju se u
oba spola podjednako, dok se oZiljici na trupu uclestalije javljaju u muskaraca
(P<0.05) (8).

6.2. Rizi€ni faktori

Faktori koji poveCavaju rizik za stvaranje oZiljaka, neovisno o individualnim
karakteristikama bolesnika, jesu teZina upale te trajanje upale do stvaranja
uCinkovitog protuupalnog odgovora (20). Takoder, i Cesti relapsi se povezuju sa
stvaranjem oziljaka (20).

Tako se oziljci ¢eS¢e javljaju kod nodulocistiCne akne gdje je upala jako izrazena te

kod dugog trajanja bolesti (21). Medutim, ozillkavanje moZe biti i rezultat upale



povrsinskih lezija kao i nestru¢nih manipulacija od strane pacijenta (22). Stoga Cesto
nije lako predvidjeti hoc¢e li bolesnik razviti ozilike, uklju€ujuéi one hipertroficne (21).
Cini se da tip koZe i postojanje drugih oZiljaka na koZi ne utjeu na nastajanje

oziljaka nakon akne (8) .

Tezina oZiljkavanja povezuje se s dubinom do koje seze upala u dermisu te takoder
s trajanjem upale. Pigmentacije i eritem tako predstavljaju epidermalno osteéenje, a

atroficni, hipertrofi¢ni i keloidni oziljci ukazuju na dermalno oStecenje (17).

Veliki utjecaj na stupanj oZiljkavanja ima duljina trajanja akne prije zapocinjanja
adekvatne terapije. Layton i sur. su pokazali da trajanje akne do 3 godine prije
zapocinjanja terapije znacajno korelira sa stupnjem oziljkavanja u oba spola i na sve

tri lokalizacije. Nakon tog perioda, stupanj oziljkavanja ne raste znacajno (8).

6.3. Predilekcijska mjesta

Layton i sur. pokazali su da je ukupna incidencija oziljaka nakon akne najve¢a na licu
(8). U njihovoj studiji od 185 bolesnika, 95% bolesnika je imalo oziljke na licu. U
studiji na 973 bolesnika s anamnezom akne, koju su proveli Tan i sur., oziljci na licu
zapazeni su u 87% bolesnika, oZilici na ledima kod 51% bolesnika, a njih 38% je

imalo oZiljke na sternalnoj regiji (23).

Oziljci na licu pojavljuju se podjednako u oba spola, dok oZiljci na trupu i sternalnom
dijelu pokazuju razli€itu ucCestalost medu spolovima. Na ledima, gdje su najceSci
hipertroficni i keloidni oZiljci, ozZilici se znaCajno CeSc¢e javljaju u muskaraca. U
muskaraca, oZiljci na ledima nalazili su se u gotovo 80%, a na sternalnom dijelu u
gotovo 70% bolesnika. U Zena je pak njih oko 40% imalo oZiljke na sternalnoj regiji,
a manje od 40% na trupu (8).

Klinickim opservacijama uoceno je da se odredeni tipovi oZiljaka ¢eSce javljaju na
odredenim lokalizacijama. Tako su temporalni dijelovi lica skloniji pojavi atrofiCnih
oziljaka, obrazi su skloniji pojavi tzv. icepick oziljaka (oziljaka nalik na vrSak leda) i
vecih valjkastih (tzv. rolling). Hipertrofi¢ni oZiljci i keloidi se pak prvenstveno javljaju

na podrucju trupa, ramena i u predjelu mandibule (20).



6.4. Patogeneza oZiljaka nakon akne

Oziljak se formira na mjestu ostecenja tkiva gdje zapocCinje kaskada procesa koja
dovodi do cijeljenja rane. Normalni proces cijeljenja ima 3 faze: upalna faza,
granulacijska faza, faza remodeliranja (24, 25).

6.4.1. Upalna faza

Prvi korak u cijeljenju rane, koji obi¢no traje 48-72 sata je koagulacija i upala (25).
Pritom dolazi do vazokonstrikcije i posljedi€nog bljedila. Aktivacija koagulacijske
kaskade potiCe oslobadanja citokina, a oni priviaCe upalne stanice na mjesto
oStecenja. Aktivirane stanice, uklju€ujuci granulocite, makrofage i limfocite, nakupljaju
se oko pilosebacealnog folikula, a citokini koje ove upalne stanice pritom oslobadaju
izazivaju vazodilataciju i podrzavaju upalu. Ova faza ima bitnu ulogu u nastanku
eritema i hiperpigmentaciji nakon akne. Nastali eritem posljedica je vazodilatacije, a

hiperpigmentacija ¢e nastati ako dode do stimulacije melanogeneze (15, 24).

Holland i suradnici su analiziraju¢i uzorke koze dobivene biopsijom s leda bolesnika
koji imaju ozilike i onih bez oziljaka, pokazali direktnu vezu izmedu upale u akne i
stvaranja oziljaka. U bolesnika koji nisu skloni stvaranju oziljaka, upalni infiltrat je u
ranim lezijama bio velik i aktivan, ali se povukao nakon zavrSeka upalne faze
cijeljenja. Nasuprot tome, u bolesnika sklonih pojavi oZiljaka, upalna reakcija je bila
sporija, sa slabijim pocetnim imunoloskim odgovorom koji se pojacao i aktivirao u
rezidualnim lezijama. Ova studija sugerira da je produljeni upalni odgovor tijekom
cijeljenja tkiva povezan sa stvaranjem oziljaka, a lijeCenjem rane upale moglo bi se

prevenirati stvaranje oZiljaka (26).

6.4.2. Granulacijska faza

U drugoj (proliferacijskoj) fazi dolazi do reparacije oSte¢enih tkiva i
neovaskularizacije. Ova faza traje 3-6 tjedana (25). Fibroblasti stvaraju granulacijsko
tkivo koje se sastoji od prokolagena, elastina, proteoglikana i hijaluronske kiseline
(15, 25, 27). Fomira se novi kolagen, u pocetku dominantno kolagen tipa Ill, a kako
oziljak sazrijeva omjer kolagena tipa | i lll postaje sve sli¢niji onome u neostecenoj

koZzi. Tako u zrelom oziljku kolagen tipa | €ini 80% kolagena (24, 15). Glavni citokini u



ovoj fazi su inzulinu sli¢an faktor rasta 1 (IGF-1), transformirajuci faktor rasta 8 (TGF-
) i trombocitni faktor rasta (PDGF) (28). Djelovanjem miofibroblasta dolazi do

kontrakcije rane, rana se zatvara te zapocinje tre¢a faza u procesu cijeljenja (27, 29).

6.4.3. Faza remodeliranja

Fazu remodeliranja, koja moze trajati mjesecima, karakterizira simultana sinteza i
razgradnja kolagena, a fibroblasti i keratinociti sintetiziraju enzime koji odreduju
konaC¢nu arhitekturu ekstracelularnog matriksa (ECM) (15). Remodeliranje
ekstracelularnog matriksa kompleksan je proces koji reguliraju mnoge signalne
molekule i faktori rasta kao Sto su TGF-3 i PDGF (25). Klju€nu ulogu pritom imaju
enzimi matriks metaloproteinaze (MMP) koji razgraduju ekstracelularni matriks, a
vazan je i uravnotezen odnos tih enzima s tkivnim inhibitorima metaloproteinaza
(TIMP). Neravnoteza izmedu MMP i TIMP dovest ¢e do poremecaja u remodeliranju

ekstracelularnog matriksa i stvaranja atroficnih ili hipertroficnih oziljaka (30).

Ozilici nakon akne rezultat su poremecéaja ovih slozenih mehanizama u procesu
cijelienja. Ako je odgovor tkiva na cijeljenje smanjeno odlaganje kolagena, pojavit
Ce se atrofiCni ozZiljak, a ako tkivo reagira pretjeranom proliferacijom fibroblasta i
sintezom kolagena stvorit ¢e se hipertrofi¢ni oziljak (24). Tako je u hipertrofiCnim
ozilicima i keloidima nadena poremecena regulacija faktora rasta TGF-3 i PDGF te
njihova povecCana sinteza, a ovi su faktori bitni za proliferaciju fibroblasta i sintezu
kolagena (29, 31). Istodobno je smanjena i sinteza metaloproteinaza Sto rezultira
smanjenom degradacijom kolagena (27). Rezultat ovih procesa je povecana
proliferacija fibroblasta i stvaranje kolagena, a to se klinicki manifestira kao

hipertrofi¢ni oziljak ili keloid.

6.5. Tipovi oziljaka
Prema odgovoru tkiva na upalu razlikuju se dva tipa oziljaka nakon akne : oziljci
uzrokovani povecanim stvaranjem tkiva, a to su hipertroficni i keloidni oziljci te oZiljci

nastali gubitkom tkiva ili atrofi€ni oziljci (15).



6.5.1. Hipertroficni i keloidni oziljci

Hipertrofi¢ni oziljci i keloidi rezultat su nepravilnog cijeljenja upalnih lezija nakon
akne (25). Karakterizira ih prekomjerno odlaganje kolagena i smanjena aktivnost
kolagenaza (15). Rjedi su od atroficnih ozZiljaka, a dominantna mjesta su gornji dio
leda, ramena, sternalna i klavikularna regija te na licu naj¢esée u podruc¢ju kutova
mandibule (15).

6.5.1.1. Hipertrofi¢ni oZiljci

Hipertrofi¢ni oziljci nastaju pretjeranom proliferacijom vezivnog tkiva u procesu
cijeljenja lezija nakon akne, ali za razliku od keloida, oziljak ostaje unutar granica
prvobitne lezije (32). Tipi€¢no su indurirani, uzdignuti i ruzi€aste boje Sto je posljedica

hipervaskularizacije u oziljku (32). Ovakvi oziljci mogu spontano regredirati (28).

HistoloSki, nalaze se debeli hijalinizirani snopovi kolagena, kolagen je poremecene
organizacije, a kolagena vlakna tvore valovite strukture. To razlikuje hipertroficne
ozillke od normalnih oZillaka gdje su snopovi kolagena poredani paralelno s

povrSinom koze (32).

6.5.1.2. Keloidni oziljci

Keloidni oziljci su ozilici koji prerastaju rubove rane, ne regrediraju spontano i
podlozni su recidivima (33). Za razliku od hipertrofi¢nih oZiljaka, ne nestaju odmah
nakon ozljede koZe i postupno se razvijaju tijekom vremena (15, 25). Ovi se oZiljci

znantno ¢eSce pojavljuju kod osoba s tamnijim fototipom koze (32).

Keloidni oziljci tvore crvenkasto-ljubiCaste papule i noduse koji prelaze granice
originalne lezije (15). Za razliku od hipertroficnih, u keloidnim je oziljcima upala
produljena, a upalni inflitrat vidljiv je kako u ranom tako i u starom oziljku. Ova
produljena upala mogla bi doprinijeti povecanoj aktivnosti fibroblasta i pove¢anom
odlaganju ekstracelularnog matriksa te objaSnjava rast keloidnog oZiljka izvan rubova

rane , Sto nije slucaj kod hipertroficnih oziljaka (32).

HistoloSki, u keloidima se nalazi povecana koliCina kolagena. Taj se kolagen sastoji
od hijaliniziranih vlakana koja, za razliku od normalne koze, nisu slozena u snopove

ve¢ su nepravilno i vrtloZasto rasporedena (15).



6.5.2. Atroficni oziljci

Atrofiéni ozilici se javljaju se prvenstveno na licu (34) i znatno su CeS¢i nego
hipertrofiCni oziljci i keloidi (35). Takvi oZziljci su lagano uleknuti Sto je rezultat upale u
dubokom dermisu koja dovodi do destrukcije i gubitka kolagena te posljedi¢ne
kontrakcije (36).

Prema Kklasifikaciji koju su predlozili Jacob i suradnici, atrofi¢ni oziljci se dijele u 3
skupine: icepick, rolling i boxcar. Ova podjela temelji se na Sirini, dubini i
trodimenzionalnoj arhitekturi oziljka (34).

e Oziljci nalik na vrSak leda (engl. icepick) su uski (< 2mm u promjeru),
duboki (0.5-1.5 mm), punktiformni, oStro ograniCeni, a mogu se protezati sve
do dubokog dermisa ili do potkoznog tkiva. Za njih je karakteristicno da su Siri
na povrsini, a prema dubini se suzavaju tvoreéi ,V* oblik. Takvi oziljci se stoga

nazivaju i ,V* oziljci (34, 20).

e Valjkasti oziljci (engl. rolling) su obi¢no Siri (4 do 5 mm) i pli¢i nego ice pick
oziljci i kozi daju valoviti izgled ,M* oblika. Takve ozilike nazivamo i ,M* oziljci.
Ovakav izgled koze posljedica je abnormalnih fibroznih veza koje se protezu

od dermisa prema subcutisu.

e Kockasti oziljci (engl. boxcar) su okrugli ili ovalni ozZiljci s oStro ocrtanim
vertikalnim rubovima. Mogu biti plitki (< 0.5mm) ili duboki ( = 0.5mm), ali se ne
suzavaju prema dubini kao icepick oziljci. Ovaj tip oziljaka se naziva i ,U"
oZiljak (34).

6.6. Evaluacija oZiljaka
Za evaluaciju oziliaka od akne najceSc¢e se koriste ECCA skala (franc. échelle d'

evaluation clinique des Cicatrices d' acné) i Goodmanova skala (28).

6.6.1. ECCA skala
ECCA skala sluzi za stupnjevanje oZiljaka od akne na licu. Kreirali su je Dréno i

suradnici (37) sa svrhom pomodi dermatolozima u odredivanju tezine oZiljaka od
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akne te radi standardizacije terapijskog pristupa ovisno o karakteristikama oZiljka.
Skala je dizajnirana prema modelu ECLA skale (échelle d'évaluation clinique des
|ésions d'acné) za stupnjavanje lezija od akne. Radi se o semikvantitativhoj skali u

kojoj su oziljci podijeljeni na 6 tipova:

e V-atrofi¢ni oziljci , <2 mm

e U-atroficni oZiljci promjera 2-4 mm
e M-atrofini oziljci promjera > 4 mm
e povrsSinska elastoliza

e hipertroficni oziljci koji traju < 2 god

¢ keloidni oziljci i hipertrofi¢ni oziljci koji traju >2 god

Svakom tipu oziljka se pridruzuje ocjena (0-3) i faktor tezine oziljka (od 15 do 50).

Ocjenama 0-3 semikvantitativno se odreduje broj oziljaka pri ¢emu je :

0 = nema ozZiljka
1 = nekoliko (< 5)

2 = ogranicen broj (5-20)

3 = mnogo ozZiljaka (>20)

Vrijednost faktora tezine oZiljka pak ovisi o tipu ozilika tj. o njegovim morfoloSkim
karakteristikama. Najveci tezinski faktor dodijeljen je keloidnim oziljcima, a najmaniji
atroficnim oziljcima ,V“ oblika. Mnozenjem ocjene s faktorom tezine oziljka dobiva se
stupanj pojedinog tipa ozZiljka. Ukupni rezultat dobiva se zbrajanjem stupnjeva svih
tipova oziljaka. Ova skala omogucuje objektivho odredivanje tezine oziljaka $to je
podloga za standardizaciju dijagnoze i terapije oziljaka nakon akne, a moze koristiti i

u pracenju bolesnika nakon primjene terapije (37).

6.6.2. Goodmanova skala

Goodman i Baron su osmislili kvantitativni sustav za globalnu procjenu tezine oziljaka
nakon akne. Cilj je bio uvesti skalu za procjenu globalne tezine ozilljaka, sli¢no
skalama koje postoje za procjenu globalne tezine drugih dermatoloskih bolesti. Ovaj
sustav vrednovanja oziljaka omogucuje objektivnije usporedivanje teZine Klinicke
slike pacijenata, te omogucuje objektivniju usporedbu ucinkovitosti pojedine

terapijske metode. U ovoj skali oZiljci su podijeljeni na 4 velike skupine, a unutar njih
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na podskupine (blagi, srednji i teZzak oblik oZiljkavanja te hiperplasti¢ni oZziljci).
Makularni i blagi oblici atrofi¢nih oziljaka dobivaju pritom manji broj bodova nego
srednje teski i teSki oblik atroficnih oziljaka. Osim o tipu oziljka, ukupni broj bodova
ovisi i 0 broju oZiljaka. Hipertrofi¢ni i keloidni oZiljci se boduju ovisno o povrSini koze

koju zahvacaju (38).

7. TERAPIJA OZILJAKA NAKON AKNE

Postoji veliki broj metoda koje se koriste u lije€enju oziljaka nakon akne, a cilj svakog
lijeCenja je ublaziti izgled ozillka. Terapijske metode ukljuCuju razliite oblike
resurfacinga poput kemijskog peelinga, primjene lasera i dermoabrazije, kozne
implantate te kirurSke metode poput ,punch® ekscizije i elevacije. Odabir metode ovisi
o vrsti oziljka i njegovim karakteristikama, a kombinacijom metoda mogu se postiéi
bolji rezultati (39).

7.1. TERAPIJA HIPERTROFICNIH OZILJAKA

Lije€enje hipertrofi¢nih oziljaka i keloida nakon akne sli¢no je lijeCenju takvih oziljaka
druge etiologije (40). Danas se u njihovom lijeCenju koristi velik broj metoda, ali joS
uvijek nema konsenzusa o najboljem terapijskom pristupu (33). Meta-analiza koja je
obuhvatila razliCite metode lijeCenja hipertroficnih oziljaka i keloida pokazala je da
nema statistiCki znaCajne razlike u ucinkovitosti razli¢itih terapijskih metoda. Srednja
vrijednost oCekivanog poboljSanja u uklju¢enim studijama bila je oko 60% (33).
Postojece metode lijeCenja uklju€uju intralezijsko injiciranje kortikosteroida, primjenu
silikonskog gela, lokalne preparate te lasersku terapiju, krioterapiju, terapiju
pritiskom, radioterapiju i kirurSku eksciziju (33, 40). Koja ¢e se od metoda Koristiti u
lijeCenju odreduje se individualno za svakog bolesnika, vodeci raCuna o mogucim

popratnim pojavama (33).
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7.1.1. Intralezijsko injiciranje kortikosteroida

Terapija kortikosteroidima primjenjuje se u obliku injekcija izravno u oZiljkasto tkivo.
Koristi se kao prva linija terapije u lijeCenju keloida i hipertroficnih oziljaka (41).
UcCinak kortikosteroida temelji se na smanjenju proliferacije fibroblasta i sinteze
kolagena te smanjenju intenziteta upale redukcijom medijatora upale (40). NajceSce
se primjenjuje triamcinolon acetonid, a injekcije se ponavljaju svakih 4-6 tjedana.
Ako nakon 4 tretmana nije vidljivo poboljSanje ili se pojave nuspojave, ova terapija se
prekida. Nuspojave terapije uklju€uju atrofiju kozZe, pojavu hipopigmentacije te
teleangiektazije (40). Prema jednoj studiji, primjenom ove metode u 64% lezija je
nastalo kompletno poravnanje oZiljka (42). Medutim, stope recidiva kre¢u se izmedu
91i50% (41).

7.1.2. Primjena silikonskih gel-plo€ica

Silikonske gel-ploCice sigurna su i ucinkovita metoda za lijeCenje hipertroficnih
oziljaka i keloida (43). Njihova primjena je, uz intralezijsko injiciranje kortikosteroida,
jedina terapijska metoda za koju na temelju provedenih studija postoji dovoljna razina
dokaza o ucinkovitosti u lije€enju abnormalnih oziljaka (41). Mehanizam djelovanja je
nedovoljno poznat, ali je predloZzeno nekoliko teorija. Okluzijom oZiljka povecCava se
hidracija roznatog sloja epidermisa, a to bi moglo utjecati na stvaranje novih
fibroblasta i smanijiti stvaranje kolagena. Prema drugoj teoriji, primjena silikonskog
gela modulira ekspresiju fiborogenetskog faktora rasta TGF-3 koji stimulira stvaranje
novog kolagena, te fibroliticCkog faktora osnovnog fibroblastnog faktora rasta 8 (FGF-
R) koji povecCava razinu kolagenaza. Moguce je i da StiteCi oZiljak od bakterijske
invazije sprjeCava bakterijama inducirano stvaranje kolagena (43). Prednosti
silikonskih gel-plo€ica su jednostavnost primjene, diskretan, proziran izgled,
bezbolnost primjene te rijetke popratne nezeljene pojave (43). Osim toga, moze
smanijiti pojavu svrbeza koji moze biti prisutan kod keloida (44).

7.1.3. Laserska terapija

Laser izbora u terapiji hipertroficnih oZiljaka i keloida jest pulsed-dye laser (PDL, 585
nm) (45). Nekoliko je predloZzenih mehanizama kojima PDL laser ostvaruje ucinak u
lije€enju ovih oziljaka. Jedan od njih je selektivna fototermoliza pri ¢emu
oksihemoglobin, kao ciljna kromofora vaskularnih lezija, apsorbira lasersku energiju
te dolazi do koagulacijske nekroze (46, 47). Osim toga, pokazalo se da PDL

smanjuje broj i proliferaciju fibroblasta, povecava aktivhost matriks metaloproteinaze
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I3 (MMP-I3) i smanjuje odlaganje kolagena tipa lll (35). Rezultat ovih ucinaka je
redukcija eritema, smanjenje volumena i poboljSanje teksture oZiljka, a dodatno se
smanjuju i bol i svrbez (48). Laser je potrebno primijeniti na Citavoj povrsini oZiljka ili
keloida, bez preklapanja pojedinacnih pulseva. Odabir gustoCe energije pritom ovisi o
tipu oziljka, prethodnom tretmanu tog podrucja te o fototipu kozZe. U lijeCenju ovog
tipa ozilika koriste se laseri niske gusto¢e energije raspona 6.0-7.5 J/cm? (za promjer
pulsa od 7mm) i 4.5-5.5 J/cm?2 (za promjer pulsa od 10mm) s trajanjem pulsa u
rasponu od 0.45 do 1.5 ms (48).

NajceSc¢i nezeljeni u€inak nakon primjene pulsed-dye lasera je postoperativna
purpura koja obi¢no perzistira nekoliko dana, a moguc¢a je i pojava edema te
hiperpigmentacija. Kako bi se smanjio rizik za nastanak hiperpigmentacija izmedu
tretmana je nuZzno provoditi fotoprotekciju i izbjegavati sunce (40). Terapija PDL-om
tipicno se provodi u intervalima od 6 do 8 tjedana, a ve¢ nakon drugog tretmana kod
vecine je hipertofi€nih oZiljaka vidljivo najmanje 50%-tno poboljSanje (35, 49). Keloidi
pokazuju slabi odgovor na primjenu PDL lasera pa je potrebno provoditi vise
tretmana ili se primjena lasera kombinira s intralezijskim injiciranjem kortikosteroida ili

5-fluorouracila (49).

7.1.4. Krioterapija

Krioterapija je rjede zastupljena metoda (40). Djeluje tako da izaziva anoksiju
inducirajuci ostecenje krvnih Zila u oziljku, a to vodi u nekrozu tkiva (50). Podatci iz
literature sugeriraju da ima sinergistiCki ucCinak u kombinaciji s intralezijskim
injiciranjem kortikosteroida (44). Nedostatci ove metode su postoperativha bol i
pojava hipopigmentacije (33).

7.1.5. KirurSka ekscizija

KirurSko lijeCenje keloida primjenjuje se samo kao terapija druge linije u sluc¢aju
oziljaka koji ne odgovaraju na lijeCenje steroidima ili pritiskom (47). KirurSka ekscizija
trebala bi se primjenjivati u kombinaciji s drugim metodama kao Sto su injekcije
steroida, terapija pritiskom i radioterapija, buduci da izolirano kirursko lijeCenje

najcesc¢e rezultira recidivom (25, 33).

7.1.6. Ostale farmakoloSke metode

Bleomicin, 5-fluorouracil i interferon takoder mogu biti korisni u lije€enju ovih tipova
oZiljaka.
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5-fluorouracil (5-FU) je analog pirimidina koji kompetitivnom inhibicijom sinteze
timidilata blokira sintezu DNA i transkripciju, a time se inhibira proliferacija fibroblasta
u oziljku (51). U studiji koja je ispitivala ucinkovitost 5-FU u lijeCenju keloida, kod
veCine je pacijenata zamijeceno poboljSanje vece od 50%, a u 24-mjeseCnom
pracenju niti u jednog pacijenta se nije pojavio recidiv (52). Intralezijske injekcije 5-FU
mogu se primijeniti kao monoterapija ili u kombinaciji s intralezijskom primjenom
kortikosteroida. Kombinacija s kortikosteroidima pokazala je vecu ucCinkovitost i bila je
manje bolna (48).

Novija istrazivanja usmjerena su na nove oblike farmakoloskog lijeCenja poput
imikvimoda, interferona, botulinum toksina i drugih s obecavajuéim rezultatima.
Potrebne su medutim daljnje studije koje bi ih usporedile s postoje¢im metodama i

ispitale njihov dugoro€ni ucinak (33).

7.1.7. Terapija pritiskom

Terapija pritiskom moze se primijeniti sama ili u kombinaciji sa silikonskim gel-
ploCicama (44). Stavljanjem elasticne tkanine na oZillak dolazi do njegove
kompresije, a smatra se da to dovodi do degeneracije fibroblasta i degradacije
kolagena. Nekoliko je predlozenih mehanizama djelovanja, ukljuCujuéi smanjivanje
protoka krvi u oziljku, nastanak hipoksije i smanjenu hidraciju ozilka (25).
Ucinkovitost ove metode znacajno ovisi o suradljivosti pacijenata, a ona zbog potrebe

dugotrajnog noSenja i primjetnog izgleda obi¢no nije zadovoljavajuca (25).

7.1.8. Radioterapija

Radioterapija se u lijeCenju hipertroficnih oziljaka i keloida koristi kao samostalna
metoda te kao adjuvantna terapija nakon kirurSke ekscizije (33). U&inak radioterapije
temelji se na induciranju apoptoze Cime izravno utjeCe na proliferaciju fibroblasta
(25). Podatci o ucinkovitosti metode dosta variraju u razlicitim studijama (33). Buduci
da je radioterapija potencijalno kancerogena, primjena ove metode u terapiji oZiljaka

nakon akne je dosta ograni¢ena (33, 44).
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7.2. TERAPIJA ATROFICNIH OZILJAKA

7.2.1. NEKIRURSKE METODE

7.2.1.1. Kemijski peeling

Kemijski peeling je metoda pri kojoj se aplikacijom kemijskih sredstva na kozu izaziva
ljuStenje epidermisa i dermisa (53). Tako se stimulira proces cijeljenja i sinteza novih
kolagenih i elasticnih vlakana te time postize obnavljanje koze (53). Djelovanje
kemijskog peelinga ovisi o vrsti i koncentraciji primijenjenog kemijskog sredstva te o
duljini izlaganja koze (53). Najbolji rezultati postizu se kod makularnih oziljaka, dok
se za icepick i keloidne oZiljke ova metoda uglavhom ne koristi (35, 54). Prema
dubini prodiranja u kozu kemijski peeling se klasificira na povrSinski, srednje duboki i
duboki (53).

e Povrsinski peeling izaziva nekrozu epidermisa na bilo kojoj razini od zrnatog
sloja do bazalnog sloja (55). Ovim peelingom se smanjuju povrSinske pigmentacije i
suzavaju pore Sto rezultira homogenijim izgledom koZze (28). Za provodenje
povrSinskog kemijskog peelinga naj¢eS¢e se koriste glikolna kiselina, salicilna
kiselina, Jessnerova otopina i 10-25% trikloroctena kiselina (TCA) (40). PovrSinski
peeling pogodan je i za korekciju postupalne hiperpigmentacije (40).

e Srednje duboki peeling izaziva nekrozu koze do razine papilarnog dermisa (40,
55). U tu se svrhu najCesce koristi 35% trikloroctena kiselina (TCA) (55), a mogu se
koristiti i kombinacije 35% TCA s Jessnerovom otopinom, glikolnom kiselinom i CO,
laserom (55).

e Duboki peeling izaziva nekrozu epidermisa i papilarnog dermisa, a prodire sve
do sredine retikularnog dermisa (55). Kemijska sredstva za duboki peeling ukljuuju
88% fenol i otopine fenola (Baker-Gordonova formula) (55). Duboki peeling se rjede
koristi, a razlog je dulje cijeljenje te potencijal za nastanak komplikacija i nuspojava
(15). Fenol zbog svoje kardiotoksiCnosti moze izazvati sr€ane artimije te stoga
zahtijeva kardiopulmonalni monitoring tijekom primjene (56).
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7.2.1.1.1. Glikolna kiselina

Glikolna kiselina je alfa-hidroksilna kiselina koja se koristi za povrsinski i srednje
duboki peeling (55). Djeluje tako da poti¢e epidermolizu i rasprSuje bazalni sloj
melanina (35). Za kemijski peeling se koristi u koncentracijama 30-70% (57) pri ¢emu
dubina djelovanja ovisi o koncentraciji i vremenu izlaganja. Najbolji u€inak postize se
primjenom 5 tretmana 70% glikolnom kiselinom u razmacima od 2 tjedna (35).
Glikolna kiselina je netoksiCna i dobro se podnosi (35). Medutim, prije primjene
potrebno je iskljuCiti postojanje kontraindikacija koje uklju€uju kontaktni dermatitis,

trudnocu i preosjetljivost na glikolate (35).

7.2.1.1.2. Jessnerova otopina

Jessnerova otopina koristi se za povrSinski peeling te u kombinaciji s 35% TCA za
srednje duboki peeling (55). Radi se o kombinaciji salicilne kiseline, rezorcinola i
mlije¢ne kiseline u 95% etanolu (35). Primjenom ove otopine lome se veze izmedu
epidermalnih stanica te se tako uniStava epidermalna barijera (58). Dubina djelovanja
ovisi 0 nanesenom broju slojeva, ali i nizu drugih €imbenika ukljuujuéi prethodnu
pripremu koze, debljinu roZznatog sloja i osjetljivost koze (55). Kontraindikacije za
primjenu ukljuCuju alergiju na rezorcinol te aktivhu upalu, dermatitis ili upalu na
mjestu oziljka, terapiju izotretinoinom unazad 6 mjeseci te poremeceno cijeljenje rana
(35).

7.2.1.1.3. Piruvi¢na kiselina

Piruvi¢na kiselina ima keratoliticka, antimikrobna i sebostatska svojstva te stimulira
stvaranje novog kolagena (59). Prednost piruvicne kiseline je da se mozZe Koristiti za
sve tipove koZe (55). Medutim, tijekom aplikacije mogu se javiti neugodni osjecaiji

bockanja i peckanja, a njene pare djeluju iritativno na gornji respiratorni sustav (35).

7.2.1.1.4. Salicilna kiselina

Salicilna kiselina ubraja se medu najucinkovitije tvari za kemijski peeling koje se
koriste u uklanjanju oziljaka nakon akne (35). Radi se o beta hidroksilnoj kiselini
kojom se uklanjaju medustanicni lipidi roZznatog sloja koZe (60). Za oZiljke od akne
preporuCuje se 3-5 tretmana 30% salicilnom kiselinom, svaka 3-4 tjedna (60).
Nuspojave su blage i prolazne te je, kao i kod primjene piruvicne kiseline, moguca

pojava bockanja i peckanja (35, 61).
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7.2.1.1.5. Trikloroctena kiselina

Primjenom trikloroctene kiseline (TCA) na koZzu nastaje denaturacija proteina koja
rezultira stvaranjem tzv. bijelog ,frostinga“ (62). Boja ,frostinga“ pritom upucuje na
dubinu djelovanja otopine (55). Trikloroctena kiselina se u koncentraciji 10-20%
koristi za povrsSinski peeling, dok se u koncentraciji od 35% primjenjuje za srednje
duboki peeling (55). Primjenu TCA u koncentraciama veé¢im od 35% treba
izbjegavati jer su moguci nezeljeni rezultati poput stvaranja oziljaka (35). Nedostatak
ove metode je u tome Sto moze izazvati osjeaj bockanja i peckanja uz rizik za

nastanak hipo/hiperpigmentacije (55).

7.2.1.1.6. CROSS tehnika

Kemijska rekonstrukcija oziljaka (engl. chemical reconstruction of skin scars,
CROSS) je metoda koja uklju€uje fokalnu primjenu visokih koncentracija TCA
pomocu Stapica koji se utiskuju direktno u udubljenja atroficnog oZiljka (17). Metoda
je razvijena kako bi se postigao maksimalni uinak TCA, a prevladale komplikacije
povezane s primjenom vecéih koncentracija koje ukljuCuju oziljkavanje i pojavu
dispigmentacija (63). Primjenom TCA izolirano na ozilike cijeljenje se ubrzava, a
budu¢i da okolna koza i adnekse ostaju poStedeni, manji je rizik od pojave
komplikacija (63). Metoda je ucinkovita u terapiji dubokih atroficnih oziljaka,
uklju€ujuci icepick i duboke boxcar ozilike. Radi se o sigurnoj i u€inkovitoj metodi za
lije€enje atrofi€nih oziljaka, pri ¢emu je nakon 3-6 tretmana u viSe od 90% pacijenata
zabiljezeno poboljSanje od 50 do 70%. Primjena vecih koncentracija TCA pokazala
se ucinkovitijom, a bez povecanog rizika od komplikacija. U skupini pacijenata kojima
je aplicirana 65% TCA dobar klinicki odgovor zabiljezen je u 82% slucajeva, u

usporedbi s 94% pacijenata u kojih je aplicirana 100% TCA (63).

Primjena kemijskog peelinga zahtijeva dobar odabir klijenta pri ¢emu je vazno utvrditi
postojanje eventualnih kontraindikacija i fototip koZe te definirati oCekivanja od
tretmana. Kontraindikacije ukljuCuju: sklonost keloidima ili hipertrofiCnim oziljcima,
poremecaj cijelijenja rane, terapiju izotretinoinom unutar 6 mjeseci prije zahvata,
antikoagulantnu i imunosupresivnu terapiju, trudnocéu, dojenje, akutne infekcije koze,
fototip koze IV do VI zbog veceg rizika od dispigmentacija te loSu suradljivost
pacijenta. U pacijenata s anamnezom recidivirajucih bakterijskih ili virusnih (najcesSce

herpes simplex) infekcija, prije zahvata se provodi antimikrobna odnosno antivirusna
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profilaksa. Nakon tretmana obavezna je odgovaraju¢a njega koze uz fotoprotekciju
(53).

7.2.1.2. Dermoabrazija

Primjena dermoabrazije nekada je bila glavha metoda u lije€enju oziljaka nakon
akne, ali uvodenjem laserske terapije primjena ove metode se znacCajno smanjila (64,
40). Radi se o metodi kojom se pomocu brusilice (freze) od kovine, dijamanta ili
rubina mehani¢ki odstranjuje koZza kako bi se potaknula reepitelizacija.
Dermoabrazijom se odstranjuje koZa sve do razine papilarnog dermisa pri ¢emu se u
dermisu inducira remodeliranje kolagenih vlakana (35, 55). Prednost dermoabrazije
je $to omogucuje precizno ublaZavanje rubova oziljaka, a bez prethodnog stvaranja
toplinskog osteéenja (40). Medutim, radi se o relativho agresivnoj metodi koja moze
dovesti do razliCitih popratnih pojava, a uspjeh same metode dosta ovisi o iskustvu
operatera (40). Nezeljeni ucinci ukljuCuju prolongirani eritem, produljeno vrijeme
cijeljenja, postoperativno stvaranje oziljaka, hiperpigmentaciju i hipopigmentaciju,
stvaranje milija te pojavu bakterijske ili virusne infekcije (64). Ovaj je zahvat dosta
bolan pa se provodi uz primjenu lokalne ili ope anestezije. Potreban je pazljivi
nadzor postoperacijskog tijeka, uz primjenu vlaznih obloga, lokalnih antibiotika te
strogu zastitu od sunca kako bi se sprijeCila pojava hiperpigmentacije (53). Prije
primjene same metode potrebno je provjeriti je li pacijent uzimao izotretinoin u
terapiji. PreporuCuje se prestanak terapije izotretinoinom 6-12 mjeseci prije
dermoabrazije kako bi se izbjeglo stvaranje oZiljaka (40). lako ucinkovita u lijeCenju
oziljaka, dermoabrazija ne daje zadovoljavajuce rezultate u lijecenju icepick i dubokih

boxcar oziljaka (34).

7.2.1.3. Mikrodermoabrazija

Mikrodermoabrazija je metoda kojom se usmjeravanjem mikrokristala, primjerice
aluminijevog oksida, na kozu postiZze abrazija epidermisa (53). Ovom se metodom
uklanja samo vanjski sloj epidermisa i tako zapravo ubrzava prirodni proces ljustenja
povrsinskog sloja (55). Zahvat je namijenjen korekciji pli¢ih oZiljaka i ne zahtijeva

primjenu anestezije. Nuspojave su kod ove metode rijetke i nisu teSke, ali
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ucinkovitost je, u usporedbi s dermoabrazijom, slabija i nije primjenjiva za duboke

boxcar oZziljke (35).

7.2.1.4. Terapija laserom

U lije€enju oziljaka primjenjuju se razliciti tipovi lasera: Nd:YAG, Er:YAG, Er:glass,
diodni, CO, i pulsed-dye laser. Ovi laseri mogu se podijeliti na ablativne i
neablativne, a razlikuju se po specifi€noj valnoj duljini emitirane zrake i trajanju pulsa
(65). Odabir optimalnog tipa lasera ovisi o tipu oziljka i njegovim obiljezjima (66, 67).

Kandidati za tretman laserom su pacijenti s boxcar i rolling oziljcima (35).

7.2.1.4.1. Ablativni laseri

Ablativni laseri bili su prvi laseri koji su se pocCeli koristiti u lije€enju atrofiCnih oZiljaka
nakon akne (67). Za tu se indikaciju primjenjuju Er:YAG laser (Erbium:yttrium-
aluminium-garnet) i CO, laser. Ovi laseri emitiraju kratke pulseve visoke gustocCe
energije, a njihova ciljna kromofora jest molekula vode (67). Apsorpcijom laserske
zrake nastaje zagrijavanje i isparavanje intracelularne vode, a rezultat je ablacija
epidermisa i dermisa (65). Ispod ove zone ablacije nastaje toplinsko oStecenje koje
inducira remodeliranje kolagena i stezanje tkiva, a krajnji je u€inak poboljSanje u

izgledu oziljka (40).

Er:YAG laser emitira lasersko svjetlo valne duljine 2940 nm, a ciljana kromofora za
ovu valnu duljinu je intracelularna voda. Buduc¢i da 90% epidermisa ¢ini voda, veéina
laserske energije apsorbira se na povrsini koze, uz minimalni prolazak zraka u dublje
slojeve koze. Rezultat je ablacija tanjih slojeva epidermisa i minimalno toplinsko
oStecenje. Laserska zraka valne duljine 2940 nm prodire svega do dubine 2-5 um po
J/icm2 (primjenom gustoc¢e energije od 2,8 J/cm?), a zona toplinske nekroze proteze
se u iducih 10-15 um (68, 69). Primjena CO, lasera, koji emitira zrake valne duljine
od 10.600nm, stvara pak znatno vecCu zonu koagulacijske nekroze koja se proteze
sve do dubine 20-40um (55). 1z ovog slijedi da primjenom Er:YAG lasera nastaje
fotomehanicki ucinak, a bez popratnog toplinskog oStecenja tkiva, dok ce
interakcijom tkiva i CO, lasera nastati fototoplinski ucinak (68). Er:YAG laser danas

zauzima znacajno mjesto u terapiji oziljaka pri ¢emu u usporedbi s CO, laserom
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izaziva manje toplinsko ostecenje, ima maniji rizik od nuspojava uz krace vrijeme
oporavka nakon tretmana (68). Medutim, CO, laser joS uvijek, prema vecini autora,
predstavlja zlatni standard kada je rije€ o uklanjanju oziljaka ablativnim laserom (70,
71).

Nedostatak ablativne metode je dugo vrijeme oporavka. Reepitelizacija nastaje 4-7
dana nakon primjene Er:YAG lasera te 7-10 dana nakon primjene CO, lasera (67).
Dodatno, svi ablativni laseri nose visoki rizik od nastanka komplikacija i nuspojava
(35). Potencijalne nuspojave ukljuéuju perzistiraju¢i eritem, hipopigmentaciju,
hiperpigmentaciju, stvaranje oziljaka i pojavu infekcije (40). Pojava eritema je
uobiCajena, manje je izrazena kod Er:YAG lasera i obi¢no se povlaci unutar nekoliko
tiedana (40).

7.2.1.4.2. Neablativni laseri

Neablativni laseri konstruirani su kako bi se izbjegli nedostatci ablativnih lasera
odnosno dugo trajanje oporavka i visoki rizik od nuspojava (53). Ovi laseri emitiraju
svjetlo unutar infracrvenog dijela elektromagnetskog spektra. Za atrofiCne oZiljke se
koriste Nd:YAG (1064 nm, 1320 nm), diodni (1450 nm) i Er:glass laser (1540 nm)
(65, 67). Laseri ove valne duljine prodiru dublje u kozu, a laserska se energija
uglavnom apsorbira u papilarnom dermisu. Medutim, za razliku od ablativnih lasera,
epidermis ostaje oCuvan. Toplinsko oSteéenje dermisa koje pritom nastaje inducira
remodeliranje kolagena, ali buduéi da nema oStecenja epidermisa, maniji je rizik od

nuspojava i postoperativni oporavak je brzi (53).

Nuspojave neablativnih lasera su rijetke i ograni¢ene na lokalni eritem, edem i
iznimno reaktivaciju herpes simplex virusa (66). Medutim, klinicka u€inkovitost ovih

lasera manja je u usporedbi s ablativnim laserskim sustavima (66).

NajceSc¢e koriSteni neablativni laseri u terapiji atroficnih oziljaka su Nd:YAG (1320
nm) i diodni (1450nm) laser (67). Postupak obi¢no ukljuCuje 3-5 tretmana u
razmacima od mjesec dana, a optimalni klini¢ki rezultat vidljiv je 3-6 mjeseci nakon

zadnje primjene lasera (66).
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7.2.1.4.3. Frakcionirana fototermoliza

Frakcionirana fototermoliza noviji je koncept u laserskoj terapiji, a nastao je kako bi
se prevladala ograniCenja prisutna kod konvencionalnih, ablativnih i neablativnih
lasera (72). Frakcionirani laseri emitiraju uske snopove visoke energije kojima
stvaraju trodimenzionalne zone (,stupce”) toplinskog oS$tecenja mikroskopskih
dimenzija. Ove zone nazivaju se mikroskopske terapijske zone (engl. microscopic
treatment zones, MTZs). Jedna od kljucnih karakteristika je da koza izmedu MTZs
pritom ostaje oCuvana Cime se ostvaruje brza reepitelizacija ovih zona i postize brzo
cijeljenje (67, 73).

Prednosti frakcionirane fototermolize jesu krace vrijeme oporavka, relativnho nizak
rizik od nuspojava i bolja regeneracija tkiva u usporedbi s ablativnim laserima (55).
NajCeSce popratne pojave su eritem, edem, ljuStenje koZe i stvaranje krasta, ali
moguca je i pojava akneiformne erupcije, herpes simpleks infekcije te postupalna
hiperpigmentacija i dermatitis (72).

Frakcionirani laseri mogu biti ablativni i neablativni. Prema pregledu literature
ablativni frakcionirani laseri su nesto ucinkovitiji (ublazavanje oziljka u rasponu 26-
83% kod ablativnih te 26-50% kod neablativnih lasera), ali su povezani s veéim
popratnim pojavama. Eritem kod primjene ablativnih lasera traje dulje i sporije se
povlaci, velika je vjerojatnost nastanka postupalne hiperpigmentacije koja moze
trajati mjesecima, a i sam tretman je bolan Sto zahtijeva primjenu lokalnih
anestetika(72).

Kombinacija ablativhog frakcioniranog resurfacinga niskih energija s neablativnim
frakcioniranim laserom pokazala se ucinkovitijom od primjene samo jedne od metoda
(74).

Frakcionirana fototermoliza novija je laserska metoda i za sada nema podataka o
njenoj dugoroc¢noj ucinkovitosti u lijeCenju oziljaka nakon akne. Potrebne su nove

studije koje bi potvrdile ulogu ove metode u terapiji oziljaka (72).

7.2.1.4.4. Odabir pacijenata

Kandidati za tretman laserom su pacijenti s boxcar i rolling oziljcima (35).
Prije zapocinjanja terapije laserom potrebno je razmotriti je li pacijent dobar kandidat
za ovu vrstu terapije. Mnogi ¢imbenici mogu utjecati na rezultat laserskog tretmana

pa je stoga za postizanje optimalnog ucinka nuzan odgovarajuci odabir pacijenta(53).
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U osobnoj anamnezi potrebno je obratiti paZnju na lijekove koje pacijent uzima te na
prijasnje tretmane lije€enja oziljaka. Primjerice, izotretinoin zbog svog utjecaja na
metabolizam kolagena moze utjecati na cijeljenje tkiva nakon tretmana. lako nove
studije nisu pokazale povecani rizik od popratnih pojava, uobi€ajeno je da se terapija
laserom primjenjuje barem 6 mjeseci nakon prekida terapije izotretinoinom. Osim
toga, prethodna dermoabrazija ili kemijski peeling fenolom mogu dovesti do fibroze
Sto onda zahtijeva primjenu lasera veCe gustoCe energije (66). Takoder je bitno
utvrditi ima li pacijent akutnu ili kroni€nu infekciju koze jer je moguca egzacerbacija ili
diseminacija infekcije nakon laserskog tretmana (66,75). U dermatoloSkom statusu
treba obratiti paznju na fototip koZe te uclestalost izlaganja suncu. Tamniji fototip
povezuje se s vecim rizikom od postoperativne dispigmentacije, a slicno se oCekuje i
u pacijenata koji su nedavno potamnili zbog izlaganja suncu (66). U razgovoru s
pacijentom bitno je utvrditi koja su njegova ocCekivanja od tretmana i kakva je
suradljivost pacijenata. Suradljivost pacijenata vrlo je bitna, buduci da je nakon
vecCine laserskih tretmana potrebno provoditi odgovarajucu njegu tretirane koze,
ukljuCujuci i lokalne antibiotike kroz kracCe vrijeme, te se pridrzavati strogih mjera

zastite od sunca (53).

7.2.2. KIRURSKE METODE
Primarne kirurSke tehnike u terapiji atrofiénih oziljaka jesu: ,punch® ekscizija (s ili bez

presatka), ,punch” elevacija i potkoZna incizija (15).

7.2.2.1. ,Punch” ekscizija

~Punch” ekscizija provodi se kruznim sredstvom za biopsiju ili eksciziju koje se naziva
~punch®, prema engleskoj rijeci ,punch §to znadi ,busiti“ ili ,busac“. Ova metoda se
koristi za uklanjanje icepick i boxcar oziljaka, a oziljak se odstranjuje sve do razine
potkoznog masnog tkiva (34). Pritom se koriste jednokratni instrumenti za ,punch*
biopsiju Ciji promjer treba biti podjednak promjeru oziljka (34). Za oziljke vece od 3.5
mm prednost se daje elipti€noj eksciziji (40, 76). Novostvoreni linearni oZiljak s

vremenom blijedi i manje je uocljiv od prvotnog oziljka (15).
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7.2.2.1.1. ,Punch” ekscizija s presatkom

~Punch” ekscizija s presatkom (engl. punch grafting) je postupak u kojemu se tkivo s
nekog drugog mjesta premjeSta na mjesto gdje je odstranjen oziljak nakon akne.
Oziljak se tako zamjenjuje nesto vecim presatkom koze pune debljine, a Cesto je
potrebno i dvadesetak presadaka po zahvatu. Kao presadak (graft) najCeSce se
koristi postaurikularna koza (55). Ovo je vjerojatno najbolja kirurSka metoda za
lijeCenje dubokih icepick oziljaka (55). Nedostatak ove metode je u tome da se
presadak razlikuje bojom i teksturom od okolne koze lica, no to se kasnije moze

korigirati dermoabrazijom ili primjenom lasera (15, 77).

7.2.2.2. ,Punch” elevacija

~Punch” elevacija se koristi za duboke i plitke boxcar oZiljke (34).

Ova metoda kombinira tehniku ,punch” ekscizije i graftinga. Pomoc¢u instrumenta za
~punch® biopsiju napravi se kruzna ekscizija oko rubova oZiljka, ali oziljak u donjem
dijelu ostaje pri¢vrs¢en za potkozno masno tkivo. Za razliku od ,punch” ekscizije,
oZiljak se ne odstranjuje ve¢ se blago elevira i onda priSije na toj poziciji. Time oZiljak
stoji blago uzdignut iznad okolne koze, a tijekom procesa cijeljenja, retrakcijom tkiva,
mjesto ozZiljka se poravna s okolnom kozom (15). Za uspjeh ove metode nuzno je da
su oZiljci ostrih rubova s pravilno formiranom bazom pa se ova metoda primjenjuje
samo za duboke i plitke boxcar oziljke (34). Prednost u odnosu na ,punch® eksciziju
je Sto ovdje nema rizika od razlike u boji i teksturi u odnosu na okolnu kozu (34, 40).

7.2.2.3. Potkozna incizija

PotkozZna incizija (subcizija) koristi se za rolling oZiljke (34).

Ovom metodom se, uz pomoc igle koja se uvodi ispod dermisa, oslobadaju fibrozne
veze kojima je rolling oziljak povezan s podleze¢im sustavom miSica i aponeuroze
(78). Oslobadanjem fibroznih veza ispod oziljka poclinje se stvarati novi kolagen, a
popratno nakupljanje krvi u subkutanom tkivu vjerojatno dodatno sprjeCava stvaranje
novih fibroznih veza (15, 40). Ovom metodom postize se vidljivo poboljSanje rolling
oziljaka bez rizika od vecih komplikacija. Metoda je jeftina, jednostavna za primjenu i
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primjenjiva za sve fototipove koze (55). Ocekivane popratne pojave uklju€uju

nastanak hematoma i otekline, a moguce je i stvaranje potkoznih nodula(15, 34).

7.2.2.4. Kozni implantati

Kozni implantati (,filleri“) primjenjuju se za popunjavanje atroficnih oziljaka, a
ukljuCuju injekcije kolagena, injekcije hijaluronske kiseline, sintetske implantate i
autologni transfer masti (39). Za ovaj su tretman pogodni Siri, rolling oziljci koji se
poravnavaju rastezanjem okolne koze. Nasuprot tome, icepick oziljci, fibroti¢ni oZziljci
i ozilici s hipertrofi€nim rubom nisu pogodni za ovakav tretman, a primjenom fillera
mogu postati joS izrazeniji (40). Injekcije kolagena apliciraju se povrsinski, u podrucje
dermisa (54), a uCinak je prolazan i traje izmedu 3 i 6 mjeseci. Autologni transfer
masti aplicira se u potkozno tkivo te je pogodan za dublje defekte konture koze, s
uc¢inkom koji traje 6-18 mjeseci (15). Nezeljeni ucinci lije€enja ukljuCuju nelagodu pri
aplikaciji implantata, prolazni eritem, edem i palpatornu osjetljivost, induraciju i
nastanak hematoma, a u slu¢aju primjene nerazgradivih implantanata mogu nastati
granulomi stranog tijela, pseudociste i apscesi (53). Neki implantati kao Sto je bovini
kolagen mogu dovesti do alergijske reakcije pa se prije primjene obavezno radi test
preosjetljivosti (53). Danas se naj¢eS¢e primijenjuje hijaluronska kiselina jer daje
odli¢ne rezultate, a uz vrlo mali rizik od nuspojava (53). U€inak traje oko godinu dana

ili dulje, uz vrlo niski rizik za pojavu reakcije preosjetljivosti (54).
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8. ZAKLJUCAK

Akne je Cesta dermatoza koja pogada velik broj adolescenata, a moze perzistirati i u
odrasloj dobi. U velikom broju slu¢ajeva akne rezultira stvaranjem ozZiljaka koji
predstavljaju velik estetski problem za bolesnike. Kod kojih ¢e se pacijenata razviti
oziljci teSko je predvidjeti, ali je poznato da je nastajanje oziljaka u korelaciji s
trajanjem i tezinom upale u lezijama od akne. Vazno je stoga rano zapocCeti s
adekvatnim lijeCenjem akne kako bi se preveniralo ili barem ublazilo stvaranje
oziljaka. U lijeCenju oziljaka nakon akne koristi se velik broj metoda, a kombinacijom
metoda mogu se postici bolji rezultati. Odabir adekvatne metode ovisi o vrsti oziljka i
njegovim karakteristikama pri ¢emu treba voditi raCuna i o individualnim
karakteristikama pacijenta, kontraindikacijama, moguéim nezeljenim ucincima,
prethodno primijenjenim metodama te uskladiti oCekivanja od zahvata. Najucinkovitije
metode u lijeCenju icepick oziljaka jesu trikloroctena kiselina, frakcionirana
fototermoliza te ,punch” ekcizije s ili bez presatka, dok se za rolling oziljke koriste
ablativni i neablativni laseri, frakcionirana fototermoliza te subcizija i primjena koznih
implantanata. Za boxcar oZiljke najbolje metode su primjena trikloroctene kiseline,
primjena lasera i frakcionirane fototermolize te ,punch® elevacija. HipertrofiCni oZiljci
se pak najCeSce lijeCe intralezijskim injekcijama kortikosteroida te pulsed-dye
laserom. lako se postojecim metodama mozZe posti¢i znatno poboljSanje, niti jednom
od trenutno dostupnih metoda ne mozZe se posti¢i potpuno uklanjanje oziljka. Stoga
valja naglasiti znacCaj prevencije oziljaka koja se postize pravovremenom i

odgovarajucom terapijom.
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11. ZIVOTOPIS

Rodena sam 21. studenog 1991. godine u Zagrebu. Osnovnu Skolu zavrSila sam u
OS ,Silvije Strahimir Kranjéevic“ u Zagrebu. Srednjedkolsko obrazovanje sam
zavrSila u V.gimnaziji u Zagrebu 2010. godine. Medicinski fakultet upisala sam 2010.
godine i trenutno zavrSavam 6. godinu. Aktivno se sluzim engleskim jezikom i

poznajem osnhove njemackog jezika.
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