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Streszczenie  
Prowadzone na przestrzeni ostatnich dwóch dekad intensywne prace naukowo-badawcze w zakresie struktury i funk-
cji warstwy rogowej naskórka dostarczyły nowej wiedzy na temat roli procesu złuszczania w fizjologii zdrowej skó-
ry. Zaburzenia w przebiegu procesu złuszczania prowadzą do rozwoju objawów suchej skóry, niezależnie od przy-
czyny leżącej u podłoża wspomnianych zaburzeń. Wykazano, że problem suchej skóry w istotnym stopniu zależy
od zahamowania procesu degradacji korneodesmosomów, co w rezultacie prowadzi do retencji tych wiążących kom-
pleksów w powierzchownej warstwie stratum corneum. Utrata wody obserwowana w przypadku suchej skóry mo-
że wynikać z zaburzeń w obrębie jednego lub obu elementów odpowiedzialnych za nawodnienie naskórka, czyli
NMF i bariery lipidowej. Najskuteczniejszą metodą nawilżenia skóry suchej jest zastosowanie tradycyjnych prepa-
ratów nawilżających, czyli czynników okluzyjnych bądź humektantów, lub nowoczesnych metod, takich jak suple-
mentacja lipidów bariery poprzez bezpośrednią ich aplikację lub zwiększenie wewnątrzpochodnej lipogenezy. Do-
datkowo zwiększenie degradacji korneodesmosomalnej stanowi kolejne pole rozwoju nowych produktów nawilża-
jących. Współcześni pacjenci oczekują od dermatologa i farmaceuty, aby odpowiednio wybrał i polecił właściwy
preparat nawilżający skórę z uwzględnieniem wniosków badań tzw. medycyny opartej na faktach. 

SSłłoowwaa  kklluucczzoowwee::  sucha skóra, ceramidy, naturalny czynnik nawilżający.

Abstract
Research into the structure and function of the stratum corneum has increased substantially over the past two
decades. Therefore our understanding of the role of desquamatory process in the normal functioning of the skin
has also increased. Perturbation of the desquamatory process leads to dry skin regardless the cause. The dry skin
condition has been shown to be largely due to the inhibition of corneodesmosomal degradative process, with the
resultant retention of these binding complexes in the superficial layers of stratum corneum. The underlying cause
appears to be loss of water from the tissue due to perturbations of one or both of the systems which are primarily
responsible for maintaining stratum corneum water content; namely NMF and barrier lipids. The most effective
treatment for the dry skin is moisturization with either traditional occlusive agents or humectants or new
methodologies. Moisturizing agents, which supplement the barrier lipids, either by direct application or by increasing
intrinsic lipogenesis are becoming available. In addition enhancing corneodesmosomal degradation provides new
fields for novel moisturizing products. Contemporary patients expect dermatologists and pharmacists to be able to
recommend treatment for various dry skin conditions upon evidence-based medicine.

KKeeyy  wwoorrddss:: dry skin, ceramides, natural moisturizer factor.

Wstęp

Skóra człowieka jest jednym z najważniejszych na-
rządów, jakimi dysponuje organizm ludzki. Jej po-
wierzchnia to ok. 1,5–2,0 m2, natomiast masa wraz
z tkanką podskórną wynosi zwykle 18–20 kg (naskórek

– ok. 0,5 kg, skóra właściwa – ok. 3,5 kg) [1]. Grubość
skóry waha się od 0,5 do 4 mm w zależności od okoli-
cy ciała i narażenia na działanie czynników zewnątrz-
pochodnych, takich jak promieniowanie ultrafioletowe
oraz urazy fizyczne. 
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Jak wiadomo, skóra człowieka pełni rozmaite funkcje
fizjologiczne, takie jak integracja ze środowiskiem ze-
wnętrznym lub ochrona narządów wewnętrznych
przed działaniem szkodliwych czynników środowiskowych.
Narząd ten bierze czynny udział w zjawiskach termoregu-
lacji, przemiany materii, procesach wydzielniczych, oddy-
chaniu, resorpcji oraz gospodarce wodno-elektrolitowej.
Dzięki temu możliwe jest utrzymanie homeostazy środo-
wiska wewnętrznego. W procesach obronnych skóry w za-
kresie ochrony przed wnikaniem drobnoustrojów zaanga-
żowane są zarówno proste mechanizmy, takie jak swo-
ista struktura warstwy rogowej, obecność płaszcza
wodno-lipidowego, kwaśnego pH skóry oraz właściwe jej
nawilżenie, jak też złożone procesy immunologiczne. Układ
immunologiczny skóry stanowi zatem integralny element
systemu kontroli odpornościowej człowieka.

Najbardziej powierzchowną (zewnętrzną) częścią skó-
ry jest naskórek, który jest zbudowany z keratynocytów,
ułożonych w czterech warstwach (podstawnej, kolczystej,
ziarnistej oraz rogowej). Warstwa podstawna składa się
z niezróżnicowanych komórek, które mają zdolność od-
dzielania się od błony podstawnej i migracji w kierunku
powierzchownych warstw naskórka. W trakcie wspomnia-
nej migracji komórki te przechodzą różnorodne przemia-
ny biochemiczne, aż do osiągnięcia końcowej fazy różni-
cowania, czyli rogowacenia [2, 3]. Warstwa rogowa jest
zbudowana z płaskich, pozbawionych jąder komórek zwa-
nych korneocytami, które łączą się ze sobą poprzez kor-
neodesmosomy (desmosomy warstwy rogowej). W przy-
padku zdrowej skóry dojrzałe korneocyty cechuje wyso-
ka zawartość naturalnego czynnika nawilżającego (natural
moisturizing factor, NMF), warunkującego prawidłowe na-
wilżenie naskórka [4]. NMF jest mieszaniną różnorodnych
związków o niskiej masie cząsteczkowej, rozpuszczalnych
w wodzie i skutecznie ją wiążących. W skład NMF wcho-
dzą m.in. aminokwasy, pyrolidonowy kwas karboksylowy,
mocznik, mleczany, amoniak, kwas moczowy, kreatynina,
glukozamina, sód, wapń, potas, magnez, fosforany, chlor-
ki, cytryniany, mrówczany i inne substancje [5]. Związki te
cechują silne właściwości hydrofilne, znajdują się one je-
dynie w obrębie korneocytów i stanowią ok. 10% ich su-
chej masy. Pochodzenie NMF nie zostało w pełni wyja-
śnione, jednak przyjmuje się, że poszczególne składniki
mogą stanowić pozostałości jąder komórkowych keraty-
nocytów rozpadłych w procesie rogowacenia. Uważa się,
że filagryna (naskórkowa proteina) jest prekursorem wol-
nych kwasów tłuszczowych oraz pyrolidonowego kwasu
karboksylowego (PCA), wchodzących w skład NMF. Akty-
wacja proteolizy filagryny jest zależna od zewnętrznej za-
wartości wody i może zostać zatrzymana w środowi-
sku 100% wilgotności w otoczeniu stratum corneum.
W warunkach in vitro proteoliza filagryny zachodzi jedy-
nie przy wilgotności względnej 80–95%. Zarówno wyższa,
jak i niższa wilgotność środowiska prowadzi do zahamo-
wania proteolizy. Zatem warstwa rogowa naskórka ma
zdolność reagowania przemianą rezerwuaru filagryny

w NMF w odpowiedzi na zewnętrzną zmianę wilgotności.
Z kolei macierz zewnątrzkomórkowa otaczająca korneocy-
ty składa się głównie z lipidowych struktur lamelarnych
(blaszek lipidowych), stanowiących efektywną barierę
ochronną przed utratą wody. Korneocyty są zatem spojo-
ne substancją stanowiącą uwodnioną mieszaninę białek
i lipidów. Jak wiadomo, w przebiegu procesu różnicowa-
nia i dojrzewania keratynocytów lipidy gromadzą się w nie-
wielkich organellach, zwanych ziarnistościami lub ciałka-
mi lamellarnymi. W powierzchownych warstwach naskór-
ka lipidy są wypychane do przestrzeni międzykomór-
kowych i tam podlegają różnorodnym przemianom enzy-
matycznym, w efekcie których powstaje wspomniana mie-
szanina związków tłuszczowych (ceramidy, cholesterol,
wolne kwasy tłuszczowe) [6]. Przeważająca większość li-
pidów pozostaje w formie niezwiązanej z białkami war-
stwy rogowej i zmniejszenie właśnie tej frakcji lipidów
w istotny sposób może osłabić barierę, jaką stanowi war-
stwa rogowa naskórka, a klinicznie może wystąpić su-
chość skóry [6]. Spośród lipidów warstwy rogowej na uwa-
gę zasługują ceramidy, będące połączeniem sfingozyny
z kwasem tłuszczowym i należące do klasy sfingolipidów.
Przyjmuje się, że obecne pomiędzy korneocytami cerami-
dy warunkują zarówno szczelność, jak i stabilność barie-
ry naskórkowej [6]. Ceramidy składają się przynajmniej
z 6 różnych frakcji, z których ceramid 1, zawierający w swo-
im składzie kwas linolowy, ma najistotniejsze znaczenie.
Natomiast dodatkowymi funkcjami lipidów naskórkowych,
w tym również ceramidów, są udział w regulacji wzrostu
i różnicowania keratynocytów, ich adhezja, złuszczanie
oraz rola jako swoistych przekaźników międzykomórko-
wych [7]. Do pozostałych tłuszczowców warstwy rogowej
zalicza się fosfolipidy, monoheksozylceramidy, trójglicery-
dy, cholesterol, estry cholesterolu, siarczan cholesterolu,
węglowodory (skwalen) i inne substancje, których zawar-
tość jest znacznie mniejsza. Uznano, że za stabilizację
układu lipidów warstwy rogowej jest odpowiedzialny
przede wszystkim siarczan cholesterolu (hamowanie pro-
cesu nieprawidłowego złuszczania) [8].

Ważnym elementem warunkującym prawidłowe funk-
cjonowanie systemu lipidów warstwy rogowej jest aktyw-
ność enzymów regulujących ich metabolizm. Przykłada-
mi tej grupy enzymów są transferaza seryno-palmityno-
wa, B-glukocerebrozydaza, reduktaza HMG-CoA (reduktaza
hydroksymetylglutaryl koenzymu A) oraz syntaza kwasów
tłuszczowych.

Wspomniany wcześniej płaszcz lipidowy, tworzący ro-
dzaj okluzyjnej bariery zapobiegającej utracie wody przez
naskórek (TEWL – trans epidermal water loss) jest miesza-
niną tłuszczów pochodzących z rozmaitych źródeł (wydzie-
lina gruczołów łojowych, lipidy korneocytów, związki zewną-
trzpochodne). Jego grubość jest zależna od wieku (wpływ
czynników hormonalnych) i okolicy ciała (obfita warstwa li-
pidowa w obrębie skóry owłosionej głowy i na twarzy, a ską-
pa w obrębie przedramion, brzucha i goleni) [9]. W skład
płaszcza lipidowego wchodzą tłuszcze, woski, kwasy tłusz-
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czowe i węglowodory. Największą frakcję stanowią mono-,
dwu- i trójglicerydy, z których powstają kwasy tłuszczowe.
Skład ten również zmienia się z wiekiem i w przypadku dzie-
ci stwierdza się zawartość znacznych ilości cholesterolu i nie-
wielką ilość kwasów tłuszczowych, natomiast po okresie
dojrzewania rośnie zawartość skwalenu (wzmożona czyn-
ność gruczołów łojowych). 

W odniesieniu do zagadnienia nawilżenia skóry war-
to też zwrócić uwagę na fakt, że woda stanowi ok. 70%
masy ciała człowieka (z pominięciem tłuszczu). W zależ-
ności od wieku odsetek ten może wynosić: 
• 97% w okresie rozwoju embrionalnego,
• 94% u 3-miesięcznego płodu,
• 75% w okresie noworodkowym,
• <60% w okresie starości.

Zawartość wody jest też odmienna w zależności od na-
rządu i wynosi:
• 85% w substancji szarej,
• 75% w mięśniach poprzecznie prążkowanych,
• 50% w tkance łącznej,
• 30% w tkance kostnej,
• 20% w tkance tłuszczowej.

W niniejszej publikacji zostaną przedstawione podsta-
wowe i najważniejsze informacje dotyczące problemu su-
chej skóry oraz możliwości jej nawilżania.

Sucha skóra

Typowymi objawami suchej skóry są drobnopłatowe
złuszczanie naskórka, wrażenie szorstkości przy dotyku,
lichenifikacja, pęknięcia, czasem rozpadliny oraz odczyn
rumieniowy. Pacjenci niejednokrotnie zgłaszają takie do-
legliwości podmiotowe, jak świąd i pieczenie. Istnieje wie-
le przyczyn powstawania suchej skóry. Zwykle ten stan
wynika z niedoboru lipidów warstwy rogowej lub z obni-
żonej zdolności wiązania i zatrzymywania wody. Znanych
jest wiele wewnątrzpochodnych i zewnątrzpochodnych
czynników, prowadzących do rozwoju wspomnianych za-
burzeń.

CCzzyynnnniikkii  wweewwnnąąttrrzzppoocchhooddnnee::
• zaburzenia genetycznie uwarunkowane dotyczące pro-

cesu rogowacenia i funkcjonowania naskórka (łuszczy-
ca, atopowe zapalenie skóry i in.),

• schorzenia przebiegające z nieprawidłowym wydziela-
niem łoju i potu (AIDS, SM, różne schorzenia neurolo-
giczne),

• różnorodne schorzenia ogólnoustrojowe (niedoczynność
tarczycy, kacheksja, przewlekła niewydolność nerek i in.),

• proces starzenia się skóry.

CCzzyynnnniikkii  zzeewwnnąąttrrzzppoocchhooddnnee::
• czynniki środowiskowe (działanie wysokich lub niskich

temperatur, działanie suchego powietrza, działanie pro-
mieni UV),

• czynniki związane ze środowiskiem zawodowym (dzia-
łanie substancji alergizujących, drażniących, toksycz-
nych, klimatyzacja, światło jarzeniowe),

• czynniki związane z codzienną pielęgnacją ciała (zbyt
częste kąpiele, wysoka temperatura wody stosowanej
do pielęgnacji skóry, silnie odtłuszczające mydła, deter-
genty),

• czynniki jatrogenne (retinoidy),
• niedobory żywieniowe.

W zakresie zaburzeń biochemicznych leżących u pod-
łoża suchej skóry należy wymienić:
• nieprawidłową korneodesmolizę oraz
• zaburzenia w zakresie puli lipidów naskórkowych.

Oczywistym efektem zaburzonego procesu złuszcza-
nia naskórka jest retencja korneodesmosomów w powierz-
chownych warstwach stratum corneum, co udokumento-
wano w ocenie mikroskopowo-elektronowej przypadków
suchości skóry indukowanej działaniem odtłuszczających
mydeł oraz niskich temperatur [10]. Z punktu widzenia
biochemicznego taka retencja znajduje odzwierciedlenie
w zwiększonej zawartości niezmienionych kadheryn, ta-
kich jak desmogleina 1 – dsg 1, desmokolina 1 – dsc 1 oraz
korneodsmozyny będącej glikoproteiną zapobiegającą
przedwczesnej proteolizie zewnątrzkomórkowych frakcji
kadheryn w warstwach powierzchownych naskórka
[11, 12]. Świadczy to o zahamowaniu hydrolizy wspomnia-
nych cząsteczek. Podobnie wysoka zawartość niezmienio-
nych kadheryn desmosomalnych jest rejestrowana w przy-
padku zmian łuszczycowych, rybiej łuski oraz uszkodzeń
skóry po naświetlaniu promieniami UV. Podstawową kon-
sekwencją zmniejszonej hydrolizy oraz retencji korneode-
smosomów jest przetrwanie połączeń pomiędzy korne-
ocytami oraz brak ich oddzielania się w warstwach po-
wierzchownych w procesie złuszczania. Dochodzi zatem
do akumulacji korneocytów oraz powstawania zbitych,
bryłowatych tworów złożonych z komórek. Do końcowe-
go złuszczenia dochodzi wreszcie w efekcie pękania wspo-
mnianych tworów i łusek w wyniku działania tarcia po-
wierzchni skóry. Potencjalnym czynnikiem sprawczym wa-
runkującym ograniczenie degradacji korneodesmoso-
malnej jest zmniejszenie aktywności enzymatycznej chy-
motryptycznego enzymu warstwy rogowej (stratum cor-
neum chymotryptic enzyme, SCCE), jak też innych enzy-
mów proteolitycznych [13]. Konieczne jest jednak przepro-
wadzenie uzupełniających badań w tym zakresie.

Obok enzymów proteolitycznych w przestrzeniach mię-
dzykomórkowych warstwy rogowej naskórka znajdują się
zróżnicowane lipazy, które są odpowiedzialne za modyfi-
kacje macierzy lipidowej w przebiegu procesu dojrzewa-
nia. Są to fosfolipazy, ceramidazy, sfingomielinazy i glu-
kozylcerebrozydazy [14–16]. Jednak, pomimo że lipazy te
mają potencjalną możliwość modyfikowania blaszek lipi-
dowych (czyli potencjalny wpływ na proces złuszczania),
ich dokładna rola w zaburzeniu procesu rogowacenia jest
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niejasna. W zakresie zaburzeń rogowacenia najszerzej ba-
danym schorzeniem jest dziedziczona recesywnie rybia
łuska związana z chromosomem X, w której stwierdza się
specyficzne zaburzenie w metabolizmie steroli, wynika-
jące z niedoboru sulfatazy cholesterolowej [17]. 

Na zawartość i typ lipidów warstwy rogowej naskórka
wpływ ma wiele różnorodnych czynników, takich jak okoli-
ca ciała (odmienne narażenie na działanie czynników śro-
dowiskowych), wiek, rasa lub płeć pacjenta. Hormony płcio-
we poprzez swoiste receptory wpływają zarówno na fibro-
blasty skóry właściwej, jak i na różnicowanie keratynocytów,
powstawanie ziaren keratohialiny, a następnie powstawa-
nie lipidów ciałek lamelarnych. Wiadomo też, że estrogeny,
wpływając na zawartość wody w naskórku, zauważalnie
poprawiają stopień jego nawilżenia [18]. 

Zatem patogeneza suchości skóry jest złożona i wie-
loczynnikowa. W procesie jej powstawania udział biorą
takie zjawiska, jak nieprawidłowy metabolizm lipidów po-
wierzchniowych, obniżenie całkowitej ilości lub poszcze-
gólnych frakcji NMF, odwodnienie warstwy rogowej oraz
zróżnicowane zaburzenia rogowacenia i złuszczania w ob-
rębie warstwy rogowej. 

Technologie nawilżania suchej skóry

Preparaty nawilżające skórę (humektanty), działają-
ce na zasadzie środków okluzyjnych były znane i stoso-
wane w leczeniu suchej skóry od dawna. O pierwszym za-
stosowaniu substancji olejowej w celu nawilżenia skóry
donoszono już w 2300 r. p.n.e. Jednak dopiero w latach 50.
ubiegłego wieku badania zaczęto koncentrować na pre-
paratach, mających zdolność wiązania wody w warstwie
rogowej naskórka. Z kolei w ostatnich latach dzięki lep-
szemu zrozumieniu mechanizmów leżących u podstaw
rogowacenia i złuszczania naskórka rozpoczęła się nowa
era w odniesieniu do nowoczesnych metod nawilżania
i poprawy funkcjonowania warstwy rogowej naskórka.

WWaazzeelliinnaa

Współczesny przemysł kosmetyczny zapoczątkowała
produkcja wazeliny, będącej produktem destylacji ropy
naftowej. Pierwszorzędowe działanie wazeliny to okluzja,
warunkująca zmniejszenie utraty wody nawet do 98%,
podczas gdy inne substancje olejowe mogą zapewnić je-
dynie 20–30% redukcję. Jednak nie jest to jedyny mecha-
nizm działania wazeliny. Ostatnio wykazano, że ma ona
zdolność dyfundowania do rezerwuaru lipidów między-
komórkowych i penetracji w głąb naskórka, co umożliwia
jej dodatkowe funkcje. Co ciekawe, wazelina może przy-
spieszać biosyntezę lipidów, angażując się tym samym
w korektę bariery lipidowej [19].

GGlliicceerrooll  ii iinnnnee  hhuummeekkttaannttyy  

W poszukiwaniu kolejnych preparatów nawilżających
wykazano wysoką skuteczność substancji poliolowych,

takich jak sorbitol, mannitol i glicerol, których zdolność
nawilżania jest w dużym stopniu zależna od grup hydrok-
sylowych zawartych w ich cząsteczkach. Jak wiadomo,
grupy hydroksylowe mają zdolność wiązania i zatrzymy-
wania wody. Zdecydowanie najskuteczniejszą substan-
cją tej grupy jest potrójnie hydroksylowana cząsteczka
glicerolu. Emulsje zawierające glicerol powodują długo-
trwały efekt ograniczenia przeznaskórkowej utraty wody
(TEWL) oraz wygładzenia powierzchni skóry. Obok zdol-
ności wiązania wody glicerol jest czynnikiem okluzyjnym,
jednak znacznie słabszym w porównaniu z wazeliną. Po-
siada też właściwości korneodesmolityczne, zależne
od pobudzenia aktywności enzymów odpowiedzialnych
za proces złuszczania w obrębie warstwy rogowej [20]
oraz umożliwia utrzymanie stanu płynno-krystalicznego
macierzy lipidowej [21]. Bardzo ważnym elementem, wa-
runkującym uzyskanie efektu klinicznego, wynikającego
z właściwości glicerolu jest odpowiednia kompozycja skła-
du preparatu. Przykładowo zastosowanie 1% glicerolu
w prostej emulsji stearynowej powoduje niewielki efekt
nawilżający, natomiast połączenie glicerolu z mieszaniną
lipidową (lecytyna – cholesterol – kwas stearynowy 1:2:1)
powoduje synergistyczne ich działanie i poprawę stanu
nawilżenia suchej skóry.

SSuurrffaakkttaannttyy  ((ssuubbssttaannccjjee  ppoowwiieerrzzcchhnniioowwoo  cczzyynnnnee))

Innym podejściem do problemu nawilżania skóry i mo-
dyfikacji bariery lipidowej jest zastosowanie czynnika mo-
dyfikującego charakterystykę stanu lipidowych struktur
blaszkowych. Przykładem takich substancji jest wspo-
mniany powyżej glicerol oraz różnorodne emulsyfikatory,
dodawane do podłoża produktów kosmetycznych. Nie-
jednokrotnie emulsyfikatory te są substancjami po-
wierzchniowo czynnymi, czyli surfaktantami, które zwięk-
szając płynność lipidów blaszkowych, pobudzają proces
złuszczania [22, 23]. 

MMoocczznniikk

Mocznik, będący naturalnym składnikiem warstwy ro-
gowej naskórka jest często stosowany w preparatach der-
matologicznych. Ta unikalna substancja fizjologiczna znana
jest jako czynnik nawilżający i złuszczający już od 1943 r. 
[24]. Mocznik zastosowany w odpowiednim stężeniu oka-
zał się skuteczniejszy od kwasu salicylowego i wazeliny
w leczeniu suchej skóry. Preparaty nawilżające, zawierają-
ce mocznik zmniejszają TEWL [25], a także zwiększają bio-
syntezę lipidów [26]. W połączeniu z kwasem mlekowym
mocznik okazał się skuteczny w leczeniu rybiej łuski [27],
a w połączeniu z polidokanolem jest bardzo pomocny
w przypadku atopowego zapalenia skóry [28].

αα--hhyyddrrookkssyykkwwaassyy

α-hydroksykwasy (AHK) są związkami, charakteryzu-
jącymi się unikalnymi cechami w zakresie wpływu
na strukturę i funkcję skóry. Początkowo były one stoso-
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wane w połączeniu z kwasem mlekowym (3%) w leczeniu
rybiej łuski [29]. AHK wcześniej określane były jako środki
keratolityczne, chociaż nie mają one zdolności degradacji
keratyny. Mechanizm, na podłożu którego AHK poprawia-
ją stan kliniczny suchej skóry, polega głównie na promo-
waniu złuszczania warstwy rogowej naskórka. Badania ul-
trastrukturalne w zakresie wpływu kwasu glikolowego
na wspomnianą warstwę określiły korneodesmosomy
w obrębie stratum dysiunctum jako cel działania tego kwa-
su [30]. Zatem są to raczej związki korneodesmolityczne,
chociaż dokładny mechanizm ich działania nadal wyma-
ga precyzyjnej charakterystyki i dalszych szczegółowych
badań. Uznaje się, że cząsteczki AHK mogą działać podob-
nie do NMF lub ich znaczenie w nawilżaniu naskórka, szcze-
gólnie w przypadku długołańcuchowych AHK, może zale-
żeć od ich właściwości typowych dla surfaktantów. W efek-
cie stosowania AHK obserwuje się wzrost zawartości
ceramidów w obrębie stratum corneum. Pomimo swoich
wartościowych cech w zakresie poprawy nawilżenia skó-
ry, AHK były pierwotnie stosowane głównie jako środki
opóźniające starzenie się skóry poprzez stymulowanie od-
nowy komórkowej [31, 32]. Reasumując, AHK wykazują wie-
lokierunkowe działanie w obrębie skóry, a ich efekt klinicz-
ny jest zależny od poprawy nawilżenia naskórka, promo-
wania złuszczania warstwy rogowej, ograniczenia
wzajemnego przylegania korneocytów, zwiększenia zawar-
tości ceramidów oraz wzmocnienia bariery naskórkowej.
Dodatkowo zwiększają one proliferację keratynocytów
i w efekcie powstają korneocyty o mniejszych wymiarach,
a powierzchnia naskórka ulega wygładzeniu.

PPyyrroolliiddoonnoowwyy  kkwwaass  kkaarrbbookkssyylloowwyy  ((PPCCAA))

PCA jako jeden z podstawowych składników NMF
wzbudzał wiele zainteresowań w zakresie zastosowania
zarówno PCA, jak też jego pochodnych (np. estry lub kom-
pleksy cukrowe) w miejscowych preparatach nawilżają-
cych skórę. Szczególnie skuteczna okazała się sól sodo-
wa PCA [33, 34].

LLiippiiddyy  bbaarriieerryy  nnaasskkóórrkkoowweejj

Poznanie znaczenia międzykomórkowych blaszek lipi-
dowych w prawidłowym funkcjonowaniu bariery rogowej
naskórka zaowocowało rozwojem nowych strategii nawil-
żania suchej skóry. Przykładowo Imokawa i wsp. zastoso-
wali miejscowo ceramidy warstwy rogowej w obrębie ognisk
suchej skóry, powodując jej istotne nawilżenie [35, 36]. In-
tensywne badania we wspomnianym zakresie prowadzili
też Elias i wsp. (145, 146 z 1). Mieszanina ceramidów, chole-
sterolu oraz kwasów tłuszczowych okazała się skuteczna
w zakresie naprawy bariery lipidowej naskórka, podczas gdy
odpowiednio skomponowana mieszanina cholesterolu, ce-
ramidów, palmitynianów i linolenianów (4,3:2,3:1:1,08) oka-
zała się przyspieszać regenerację bariery uszkodzonej dzia-
łaniem acetonu, strippingu taśmowego oraz innych szkodli-
wych czynników zewnątrzpochodnych. 

WWzzmmooccnniieenniiee  ssyynntteezzyy  lliippiiddóóww  ppoopprrzzeezz  ddoossttaarrcczzaanniiee
pprreekkuurrssoorróóww  lliippiiddoowwyycchh

Wczesne badania w tym zakresie prowadzone na mo-
delach zwierzęcych dotyczyły dietetycznych niedoborów
podstawowych kwasów tłuszczowych (essential fatty acids
deficiency – EFAD). W przypadku braku w diecie takich
kwasów tłuszczowych, jak kwas linolowy lub linolenowy
obserwuje się zaburzenia w zakresie właściwości i funk-
cji bariery naskórkowej oraz nieprawidłowe złuszczanie
warstwy rogowej naskórka. Miejscowa aplikacja wspo-
mnianych kwasów powoduje cofanie się objawów i od-
nowę prawidłowej funkcji bariery [37]. Preparaty, zawie-
rające kwas linolowy w formie oleju naturalnego powo-
dują zwiększenie syntezy linoleinianu ceramidu 1
i w następstwie tego normalizację stosunku linoleinia-
ny/oleiniany oraz poprawę stanu nawilżenia skóry [38]. 

Poza dostarczaniem warstwie rogowej naskórka zło-
żonych kompleksów lipidowych poprawę stanu jej nawil-
żenia można uzyskać poprzez suplementację cząsteczek
prekursorowych, potrzebnych do syntezy poszczególnych
frakcji lipidowych. Przykładowo miejscowa aplikacja kwa-
su mlekowego (zwłaszcza L-izomeru) może funkcjonować
jako prekursor ceramidów [39]. Innym prekursorem lipi-
dowym może być seryna, będąca pierwotnym substratem
transferazy serynowo-palmitylowej (SPT), która jest enzy-
mem biorącym udział w biosyntezie ceramidów [40]. In-
nym przykładem cząsteczki prekursorowej jest tetra-ace-
tylfytosfingozyna (TAPS) mająca zdolność stymulowania
biosyntezy ceramidów w hodowli keratynocytów [41].
W badaniach klinicznych TAPS stosowana miejscowo
zwiększała zwykle zawartość ceramidów w stratum cor-
neum leczonych pacjentów [42].

MMoodduullaattoorryy  rróóżżnniiccoowwaanniiaa  kkoommóórreekk  nnaasskkóórrkkaa

Na przestrzeni ostatniej dekady wzrosła nasza wiedza
nie tylko w zakresie zrozumienia funkcjonowania cerami-
dów jako ważnych lipidów bariery naskórkowej, lecz udo-
wodniono, że te złożone struktury lipidowe mają istotne
znaczenie jako cząsteczki regulatorowe. Wykazano, że ce-
ramidy produkowane są w komórce w odpowiedzi na sze-
reg czynników stymulacyjnych w efekcie działania sfingo-
mielinazy [43]. Enzym ten usuwa fosforylocholinę ze sfin-
gomieliny i w efekcie dochodzi do uwolnienia aktywnych
biologicznie ceramidów. Są one zdolne do aktywacji róż-
norodnych ceramidozależnych kinaz i fosfataz, które mo-
dyfikują rozmaite funkcje komórkowe. Do inaktywacji ce-
ramidów dochodzi na drodze ceramidazozależnej degra-
dacji lub zwrotnej konwersji do sfingomieliny (zakończenie
cyklu sfingomielinowego). W obrębie naskórka ceramidy
oraz inne sfingolipidy biorą udział zarówno w procesie róż-
nicowania komórkowego, jak i apoptozy [44, 45]. Poza tym
okazało się, że zaburzenie bariery naskórkowej prowadzi
do zwiększenia aktywności obojętnej i kwaśnej sfingo-
mielinazy [46]. Prawdopodobnie obojętny enzym ma wła-
ściwości sygnałowe, natomiast kwaśna sfingomielinaza
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dostarcza ceramidów do regeneracji bariery naskórka. Za-
tem miejscowa suplementacja ceramidów może odgry-
wać istotną rolę w regeneracji bariery, jako czynnik pro-
mujący różnicowanie komórkowe. Przykładowo krótko-
łańcuchowe ceramidy mogą pobudzać różnicowanie
keratynocytów in vitro [47], a zarówno ceramidy krótko-
łańcuchowe, jak i pseudoceramidy wzmacniają stymulu-
jący różnicowanie wpływ witaminy D [48]. Wiadomo bo-
wiem, że witamina D aktywuje sfingomielinazę keratyno-
cytów, co w efekcie powoduje wzrost zawartości
ceramidów w przestrzeniach międzykomórkowych [49].
Wydaje się, że ceramidy zawierające hydroksykwasy są
istotnie skuteczniejsze w indukowaniu różnicowania ke-
ratynocytów w porównaniu z ceramidami niezawierają-
cymi hydroksykwasów [50]. Z kolei wewnątrzpochodne
glikozylowane ceramidy charakteryzuje zdolność wzmac-
niania zarówno proliferacji, jak i różnicowania komórek
[51], a długołańcuchowe ceramidy promują różnicowanie
keratynocytów w warunkach hodowli komórkowej [50].
Uznaje się jednak, że długołańcuchowe ceramidy ze
względu na swój wysoce hydrofobowy charakter w przy-
padku aplikacji miejscowej nie będą zdolne do penetra-
cji przez warstwę rogową w głąb naskórka, zatem ich
praktyczne zastosowanie jest wątpliwe. 

WWzzmmooccnniieenniiee  pprroocceessuu  zzłłuusszzcczzaanniiaa

Jest stosowane jako dodatek do środka nawilżające-
go i oparte jest na enzymatycznym usuwaniu gromadzą-
cych się łusek. Aplikowane miejscowo enzymy proteoli-
tyczne skutecznie usuwają wspomniane łuski i poprawia-
ją stan kliniczny suchej skóry [52]. Enzymy te mogą być
modyfikowane klinicznie poprzez połączenie z glikanami
w celu zwiększenia ich stabilności oraz ograniczenia po-
tencjalnego działania drażniącego i alergizującego.
Na uwagę zasługuje też możliwość zastosowania ludz-
kich proteaz naskórkowych (np. ludzka rekombinowana
SCCE) w miejsce proteaz bakteryjnych w celu poprawy
ich skuteczności.

Obecnie na rynku dostępna jest bardzo szeroka gama
kosmetyków o działaniu nawilżającym, które znajdują za-
stosowanie jako zasadniczy element terapii suchej skóry.
Szczególne miejsce wśród nich znalazły emolienty, czyli
preparaty nawilżająco-natłuszczające, określone już w la-
tach 50. jako środki zmniejszające objawy kliniczne suchej
skóry. Początkowo były to emulsje i kremy do pielęgnacji
rąk i ciała [53]. Emolienty mogą stanowić podłoże dla róż-
norodnych substancji biologicznie czynnych (glikokortyko-
steroidy, antybiotyki itd.). Klasyczne podłoża to 2 typy emul-
sji: I – olej w wodzie; II – woda w oleju. Inne, najstarszej ge-
neracji podłoża to lotiony, kremy, maści oraz maści tłuste.
Do podłoży drugiej generacji zaliczamy formy crelo i lipo-
krem, natomiast do trzeciej generacji krem nanocząstecz-
kowy [54]. Krem ten składa się z bardzo małych cząsteczek
parafiny rozproszonych w roztworze wodnym [54].

Działanie emolientów to:
• zapobieganie utracie wody poprzez działanie okluzyjne,
• suplementacja składników substancji międzykomórko-

wej naskórka (ceramidy, kwas pyrolidonowy, kwasy
tłuszczowe),

• zatrzymanie wody w naskórku (mocznik, kwas hialuro-
nowy, kolagen),

• krem nanocząsteczkowy – tworzenie półprzepuszczal-
nej, złożonej z nanocząsteczek bariery na powierzchni
naskórka i zastąpienie funkcji naturalnej bariery naskór-
kowej,

• działanie przeciwzapalne (hamowanie aktywności cy-
klooksygenazy),

• działanie antymitotyczne,
• działanie przeciwświądowe. 

Warto jednak pamiętać, że działanie emolientów
utrzymuje się przez 4 godz. i konieczna jest powtarzalna
aplikacja preparatu. Dodatkowo, poza typowym wskaza-
niem do zastosowania wspomnianych preparatów nawil-
żających, jakimi są niezwykle zróżnicowane klinicznie od-
miany suchej skóry, jest profilaktyka suchej skóry u osób
zdrowych. Zalecając ich stosowanie, należy zwrócić jed-
nak baczną uwagę na skład oraz ograniczenia wiekowe
dla nich określone. Ma to znaczenie szczególnie w zakre-
sie możliwości indukowania pewnych miejscowych dzia-
łań niepożądanych. Należą do nich objawy subiektywne-
go podrażnienia skóry, alergicznego wyprysku kontakto-
wego, nieimmunologicznej pokrzywki kontaktowej oraz
niealergicznego wyprysku z podrażnienia [55, 56].

Według Międzynarodowego słownika składników ko-
smetycznych (International Cosmetic Ingredient Dictiona-
ry) istnieje ok. 125 substancji określonych jako humek-
tanty, a prawie 200 substancji o właściwościach higro-
skopowych jest obecnie stosowanych do zwiększenia
zawartości wody w naskórku [57]. Efekt kliniczny stoso-
wanych preparatów zależy zarówno od właściwego do-
boru, jak też od systematyczności ich stosowania, a za-
tem właściwa edukacja chorego przez specjalistę derma-
tologa jest absolutnie nieodzowna.
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