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Wptyw hormonéw na hamowanie procesu starzenia sig skory

The influence of hormones on inhibiting the processes of skin aging
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Streszczenie

W pracy oméwiono wptyw réznych hormondw na procesy starzenia sie skory, ze szczegblnym uwzglednie-

niem okresu menopauzy.

Stowa kluczowe: hormony, starzenie sie skéry, menopauza

Summary

We discuss the influence of hormones on skin aging and draw attention to the menopause.

Key words: hormones, skin aging, menopause

Skéra, ze wzgledu na duzg powierzchnie i kontakt ze
srodowiskiem zewnetrznym, jest dobrym modelem
do obserwacji procesu starzenia. W bogatych spoteczen-
stwach wydtuzyt sie istotnie okres zycia. Dla wielu ko-
biet okres pomenopauzalny bedzie stanowit co naj-
mniej 1/3 czes¢ zycia. OpdZznianie zewnetrznych oznak
starzenia staje sie wazne nie tylko pod wzgledem zdro-
wotnym, ale takze estetycznym.

Istotne czynniki odpowiedzialne za tempo starzenia
sie organizmu, w tym skéry, to:

« predyspozycje genetyczne,

* uwarunkowania hormonalne,
* promieniowanie UV,

* sposéb odzywiania,

* natogi,

« choroby.

Proces starzenia postepuje w sposéb ciagty. Nagte
jego nasilenie zauwazalne jest w okresie menopauzy,
kiedy ustaje wptyw hormondw ptciowych na integral-
nosé struktury i funkcje skéry. Pacjentki skarza sie
na suchos¢, utrate sprezystosci, zmniejszenie elastycz-
nosci i grubosci skory. Badania histopatologiczne wyka-
zuja, ze przyczyna tych zmian jest zanik kolagenu, ela-
styny, uszkodzenia granicy naskérkowo-skérnej, zmiana

proporcji miedzy iloscig kolagenu | i Il oraz uposledzenie
funkcji naczyn.

Skéra jest narzagdem efektorowym dla hormonéw
ptciowych. Ich wptyw odbywa sie poprzez taczenie ze
specyficznymi receptorami. Receptory dla estrogenéw
obecne s3 na keratynocytach, fibroblastach, gruczotach
tojowych, gruczotach potowych, mieszkach wtosowych
oraz naczyniach skoéry [1, 2]. Najwieksze zageszczenie
wymienionych receptoréw wystepuje w skérze twarzy.
Ttumaczy to w duzym stopniu wyrazne oznaki starzenia
witasnie w jej obrebie.

Niedobor estrogendw stanowi bezposrednig przyczyne
narastajacej suchosci, wiotkosci skory, a nastepnie obnize-
nia jej gestosci, zaniku wtékien kolagenowych i elastylo-
wych. Widocznym tego objawem sg zmarszczki [3].
Zmiany te czesto wspdtistniejg z innymi objawami braku
estrogendw, np. osteoporoza. Badania wykazaty 5cista za-
leznos¢ miedzy poziomem hormonéw ptciowych a iloscig
i strukturg kolagenu I i Ill. Bogata w kolagen typu Il jest
skéra 0s6b mtodych. Z uptywem lat catkowita ilos¢ kolage-
nu zmniejsza sie. Zmienia sie tez niekorzystnie stosunek
kolagenu typu Il do kolagenu typu | [4]. Proces ten jest bar-
dziej nasilony u kobiet niz u mezczyzn. Mozna przyja¢, ze
w skorze 0s6b dorostych ubywa z kazdym rokiem 1% kola-
genu. Zjawisko to nasila sie znacznie po okresie menopau-
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zy. Roczny ubytek kolagenu wynosi wtedy Srednio 2,1%.
Przyjmowanie estrogenéw w znacznym stopniu hamuje
i odwraca ten proces [5]. Wptywa dodatnio na synteze po-
lisacharydéw, w tym kwasu hialuronowego, odpowiedzial-
nego za uwodnienie skory [6] oraz odnowe hydroksyproli-
ny i macierzy zewnatrzkomorkowe;j.

Estrogeny oddziatuja pobudzajaco réwniez przez
receptory komérek naskérka — keratynocyty, komorki
Langerhansa, melanocyty [5]. Zwiekszajg ekspresje re-
ceptoréw insulinopodobnego czynnika wzrostu typu 1
(ang. insulin like growth factor 1 — IGF-1) oraz biatka po-
budzajacego mitozy keratynocytéw [7]. Progesteron
zwieksza bezposrednio liczbe komérek Langerhansa,
a melanocyty sg stymulowane przez 17B-estradiol [8].
Hormony ptciowe, w tym estrogeny, wptywaja bezpo-
srednio na morfologie i funkcje przydatkéw skoéry — gru-
czotow tojowych, potowych oraz wtoséw i paznokci.
Reguluja tez funkcjonowanie uktadu nerwowego, kost-
nego, Moczowego, naczyniowego.

Biorac pod uwage dtugoletni deficyt hormondw, te-
rapia hormonalna (HT) nabiera specjalnego, istotnego
znaczenia. Naukowcy s3 zgodni, iz HT jest wskazana
w profilaktyce oraz leczeniu zaburzef uktadu miesnio-
wo-kostnego. Natomiast HT w zastosowaniu ogdlnym
w terapii objawow starzenia sie skory ma wielu przeciw-
nikéw, z powodu jej dziatan niepozadanych. Czestos¢
wystepowania tych dziatah zalezy tez od wysokosci da-
wek i czasu leczenia estrogenami.

Terapia hormonalna polega na stosowaniu prepara-
téw ztozonych z estrogenu oraz progestagenu (pochod-
nych progesteronu i testosteronu). Srodki te moga byé
przyjmowane w sposéb ciagty lub cykliczny droga
doustna, przez skére lub dopochwowo. W duzych,
wieloosrodkowych, retrospektywnych badaniach obej-
mujacych blisko 4 tys. kobiet powyzej 40. roku zycia,
wykazano po dtugotrwatej substytucji pogrubienie ské-
ry wtasciwej, wzrost ilosci kolagenu oraz 1/3 mniej
zmarszczek w poréwnaniu do grupy odniesienia [9].

Sator i wsp. przedstawili wptyw 3 r6znych sposobdéw
leczenia HT na proces starzenia sie skory [10]. Pierwsza
grupa otrzymywata estrogeny przez skore. Druga grupe
kobiet leczono metoda skojarzona, podajac im estroge-
ny przez skére i jednoczeénie progesteron dopochwowo.
Trzecia grupa otrzymywata estrogeny doustnie i proge-
steron dopochwowo. Czwarta grupa stanowita grupe
kontrolng i nie przyjmowata lekéw. Czas leczenia wyno-
sit 6 mies. Oceniano uwodnienie naskérka, elastycznosé
i grubosé skory. Wszystkie te parametry ulegty wzrosto-
wi. Terapia skojarzona estrogendéw z progesteronem
zwiekszyta aktywnosé gruczotéw tojowych. Podawanie
estrogenéw jako monoterapii miato efekt supresyjny
na wydzielanie toju. Terapia zapobiegata czeSciowo
uszkodzeniom skéry przez promieniowanie UV w wa-
runkach doswiadczalnych [11].

Niektérzy badacze zaprzeczaja opinii, iz hormony
maja stymulujacy wptyw na grubosé skory, produkcje
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kolagenu i elastyny [12]. Inni wykazali, ze krem zawiera-
jacy koniugowany estrogen statystycznie istotnie popra-
wiat kondycje skory. Oceniano sptycenie lub likwidacje
zmarszczek. W biopsjach skéry wykazano wzrost pro-
dukgji kolagenu i glikozaminoglikanéw [10, 13]. Po ze-
wnetrznej aplikacji estriolu u kobiet po menopauzie
poprawita sie jakos¢ wtdkien elastylowych. Nie odnoto-
wano og6lnych dziatan niepozadanych. Uwaza sie jed-
nak, ze potrzebne sg dalsze badania dla potwierdzenia
jego bezpieczenstwa. Poza tym nie ustalono, jaki okres
zewnetrznego leczenia estrogenami nalezy uwazaé
za bezpieczny. Wiekszos¢ autoréw uwaza, ze do 5 lat.
Poza tym estriol z powodu mniejszego powinowactwa
do receptoréw estrogenowych uwazany jest za bez-
pieczniejszy w poréwnaniu z estrogenem.

Selektywne modulatory receptoréw estrogenowych
(SERM) majg powinowactwo zaréwno do receptoréw
estrogenowych ER-a, jak i ERB. Moga wywotywac efekt
zarébwno estrogenowy, jak i przeciwestrogenowy, zalez-
nie od rodzaju tkanek. Jednak pytanie, czy SERM moga
by¢ alternatywa dla estrogenéw czy fitoestrogenéw
w hamowaniu objawoéw starzenia sie skory, pozostaje
nadal bez odpowiedzi. Wéréd réznych SERM obecnie
dostepnych na rynku, tylko raloksifen byt oceniany
pod wzgledem wptywu na skére [14, 15]. Miat on znacza-
co wiekszy wptyw na stymulacje fibroblastow oraz syn-
teze kolagenu w poréwnaniu z estradiolem.

Nowozytna historia fitohormondéw siega 1927 r. Wtedy
to Loewe opisat efekt estrogenopodobny na tkanki sub-
stancji izolowanych z pewnych roslin. Do fitoestrogenow
nalezg 3 rodzaje zwigzkéw — izoflawonoidy, kumestany
i lignany. Najbardziej poznana grupe stanowia izoflawono-
idy. Sa to organiczne zwigzki chemiczne, wystepujace
w  wielu roslinach, spetniajace funkcje barwnikédw,
przeciwutleniaczy i naturalnych srodkéw ochronnych
przed owadami i grzybami. Barwniki ponadto ograniczaja
szkodliwy wptyw promieniowania UV. Gtéwnym Zzrédtem
ich pozyskiwania sg ziarna soi. Kumestany znajduja sie
w kietkach roélin, natomiast orzechy, jagody i siemie Inia-
ne sg bogate w lignany. Izoflawonoidy sojowe (genisteina
oraz daidzeina) wykazuja tagodne dziatanie przeciwnowo-
tworowe. Zmniejszaja one dolegliwosci okotomenopauzal-
ne, takie jak hustawki nastrojow, nadmierng potliwos¢,
bezsennos¢, uderzenia goraca [16]. Sposrdd roslin podob-
ne witasciwosci maja pluskwica groniasta, lukrecja, ziele
przywrotnika, krwawnik, malwa czarna, mniszek lekarski,
korzen zeA-szen, czarnuszka. Strukturalne podobiefstwo
do 17B-estradiolu ttumaczy ich estrogenopodobna, lecz
stabsza aktywnos¢. W pismiennictwie czesto powtarza
sie, ze kobiety Wschodu, jedzace tradycyjnie duzo soi,
tagodnie przechodza okres okotomenopauzalny. Podkresla
sie tez, ze fitohormony nie wykazuja dziatahh ubocznych,
charakterystycznych dla hormonéw syntetycznych czy
pochodzenia zwierzecego.

Kontrolowane, otwarte, wieloosrodkowe badania
europejskie wykazaty skutecznos¢ izoflawonoidéw stoso-
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wanych miejscowo na twarz, szyje i dekolt w postaci
kremu przez 12 tyg. Stezenie izoflawonoidéw wynosito dla
kremu na dzien 0,0075%, a dla kremu na noc 0,015%.
Obszar ramion stanowit kontrole. Oceniano nastepnie
cechy skory, takie jak suchosé, szorstkos¢, zmarszczki
i gestosc. Cechy te ulegty redukcji maksymalnie do 32,9%
wartosci przed aplikacjg kremu.

Podsumowanie

Mimo postepu w poznawaniu fizjologii skéry, proce-
su starzenia i mozliwosci terapeutycznych nadal wiele
pytan pozostaje bez odpowiedzi. Obecnie uwaza sie, ze
starzenie sie skéry nie moze stanowic jedynego wskaza-
nia dla HT. Miejscowo stosowane estrogeny wydaja sie
skuteczne i bezpieczne. Konieczne jest jednak monito-
rowanie leczenia przez endokrynologéw, ginekologéw
oraz dermatologéw. Fitoestrogeny stanowig alternatywe
o tagodniejszym i nie do kofca udokumentowanym
dziataniu. SERM moga stanowi¢ nowg skuteczng bron
w walce z objawami starzenia sie organizmu, jego po-
szczegblnych narzadow, w tym najwiekszego i najbar-
dziej eksponowanego, jakim jest skora.
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