SUHA KOZA:
VZROK]
IN SIMPTOMI

DRY SKIN: CAUSES
AND SYMPTOMS

AVTORICA / AUTHOR
doc. dr. Mirjam Gosenca Matjaz, mag. farm.

Univerza v Ljubljani, Fakulteta za farmacijo,
Katedra za farmacevtsko tehnologijo,
ASkerceva cesta 7, 1000 Ljubljana

NASLOV ZA DOPISOVANJE / CORRESPONDENCE:
E-mail: mirjam.gosenca.matjaz@ffa.uni-lj.si

uvoD

Suha koza oziroma kseroza (slednje izhaja iz grsCine, kjer
»Xero« pomeni »suho« in »osis« »bolezen«) je zelo pogosto
stanje koze, za katerega je znacilno pomanijkanje lipidov
in/ali naravnega viazilnega faktorja v kozi, natancneje v njeni
najbolj zunaniji rozeni plasti. Pomembno je razlikovati med
suho kozo kot specificnim stanjem koze in suho kozo kot
znaciinim in obi¢ajnim simptomom Stevilnih koznih bolezni
s sicer specificno etiologijo, kot so atopi¢ni dermatitis, ra-
zli¢ne oblike luskavice in ihtioze, iritativni kontaktni dermatitis
idr. Kot pridruzen simptom omenjenih bolezni je pogosto
spregledana, Geprav sta zgodnje prepoznavanje ter ustrezna
nega in/ali zdravljenje klju€nega pomena. Suha koza je na-
mre¢ zaradi okrnjene kozne bariere zelo dovzetna za vpliv
zunanjih Skodljivih dejavnikov ali vdor mikroorganizmov,
alergenoy, iritantov, kar lahko Se pospesi razvoj razlicnih ti-
pov dermatoz (na primer atopicnega/kontaktnega/seborei-
¢nega dermatitisa, luskavice), v primeru starostnikov s pri-
druzenimi boleznimi pa celo vodi v nastanek razjed (1, 2).
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POVZETEK

Suha koza oziroma kseroza je zelo pogosta tezava,
za katero je znacilno pomanjkanje vode v rozeni pla-
sti. Ceprav je pogost simptom koznih bolezni, kot
sta atopi¢ni dermatitis in luskavica, je kljucnega po-
mena razumevanje nastanka in razvoja suhe koze
kot samostojnega stanja, Se posebno upostevaje
dejstvo, da se s simptomi suhe koze v dologenem
zivlienjskem obdobju sreCa vsak izmed nas. Razvoj
novih tehnologij je omogodil razumevanije patofizio-
logije suhe koze kot okrnjene bariere na molekularni
ravni. V prispevku so predstavljeni zunanji in notranii
dejavniki, ki vodijo v nastanek suhe koze z znaciino
izrazeno Klinino sliko, skupaj z mehanizmi, vplete-
nimi v cikel suhe koze. Socasno so v skrajSani obliki
izpostavijeni tudi kljucni aspekti nedavno na simp-
tomih osnovanega pristopa, ki sluzi za orientacijo
pri diagnosticiranju in negi suhe koze.

KLJUCNE BESEDE:
suha koza, kseroza, klini¢na slika, okrnjena barierna
funkcija koze, cikel suhe koze

ABSTRACT

Dry skin or xerosis is a common skin condition that
is attributed to lack of water in the stratum corneum.
Although commonly related to skin diseases such
as atopic dermatitis or psoriasis, it is of great
importance to understand development and
composition of dry skin when occurring as a
condition itself seeing that at some stage of their
lives, the majority of people will experience
symptoms of dry skin. Due to new technologies,
dry skin pathophysiology was evaluated at the
molecular level, providing new insights in correlation
of dry skin and impaired skin barrier function. In the
following review, exogenous plus endogenous
causes leading to clinical manifestation of dry skin
are presented, being further upgraded with
mechanism involved in dry skin cycle. Moreover,
key factors of symptoms-based approach as a road
map for diagnosis and treatment of dry skin, that
was introduced recently, are briefly highlighted.

KEY WORDS:
dry skin, xerosis, clinical signs, impaired skin barrier
function, dry skin cycle
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SUHA KOZA: VZROKI IN SIMPTOMI

ALI STE VEDELI?

e Suha koza je zelo razSirieno dermatolosko stanje, za
katerim v Nemdiji, kot visoko razviti drzavi Evropske
unije, trpi kar 10 miljonov prebivalcev.

e Da se glicerol ze veC kot 200 let uporablja kot sesta-
vina vlazilnih izdelkov za nego suhe koze? Upravice-
nost njegove uporabe podpirajo tudi najnovejsa znan-
stvena dognanja.

* Da je panel strokovnjakov pred kratkim oblikoval »Xe-
rosimeter®«, ki nam je v pomo¢ pri diagnosticiranju
stanja suhe koze ter izbiri in spremljanju ucinkovitosti
vlazilnih negovalnih izdelkov?

KLINICNA SLIKA SUHE KOZE

Suha koza je groba, hrapava in napeta, z vidnimi suhimi
belimi luskami. Je brez sijaja ali celo z zamolklim sivkastim
odtenkom, zelo pogosto jo spremlja srbez, ki lahko meji
ze na bolecino. V odvisnosti od resnosti stanja in predela
telesa lahko nastanejo razpoke. Pojavi se lahko tudi eritem
oziroma pordela koza, zlasti v primeru atopi¢nega derma-
titisa in luskavice. Kliniéni znaki suhe koze (slika 1) zelo
zmanjSajo kakovost Zivljenja, Se posebno v primeru srbeza,
kjer s praskanjem povzro¢imo dodatne mehanske po-
Skodbe ter pove¢amo moznost okuzbe koze (2, 3).

Suha koza se lahko pojavi na kateremkoli predelu telesa,
najveCkrat pa so prizadeta mesta, ki niso zaScitena z obladili
ali so izpostavljena vecjim mehanskim obremenitvam. Tak-
Sen primer je koza obraza in pregibov (Clenki, komolci) ter

podrocja z nizko gostoto zlez lojnic, kot v primeru goleni,
podlahti, rok in stopal. Zlasti na podro&ju stopal, ki so tudi
mehansko zelo obremenjena, ter podrocjih z nizko gostoto
ali odsotnostjo zlez lojnic (ustnice) lahko nastanejo globoke
razpoke ali regade, ki bolijo in zakrvavijo, moznost okuzbe
je vedja (2).

2.1 VZROKI ZA NASTANEK SUHE KOZE

Vzroki za nastanek so nelocljivo povezani z mehanizmi na-
stanka suhe koze, kot je opisano v nadalievanju prispevka
(poglavie 3.2). Dejstvo, da koza predstavija glavno bariero
med notranjostjo telesa in zunanjo okolico, nakazuje, da je
izpostaviiena tako zunanjim kot notranjim dejavnikom, vpliv
enega ali preplet ve€ dejavnikov pa se lahko odraza v stanju
suhe koze.

Zunanji dejavniki, med katere uvrS§¢amo neugodne pod-
nebne dejavnike, neustrezno nego koze ter poklicno izpo-
stavlienost specificnim drazedim snovem, neposredno po-
slabSujejo barierno funkcijo koze, kar privede do razvoja suhe
koze. Znaki suhe koZe se lahko pojavijo ali postanejo izrazitejsi
predvsem v zimskem Casu, za katerega so znacilne nizje zu-
nanje temperature in nizka relativna viaga ob socasni izpo-
stavljenosti suhemu ogrevanemu zraku v notranjih prostorih,
medtem ko je prekomerna izpostavitev (ultravijolicnim) son-
¢nim zarkom bolj problemati¢na v poletnem Casu. (Pre)po-
gosto umivanje ali dolge, vroGe kopeli in prhe, Se posebno
ob socasni uporabi agresivnih, bazicnih izdelkov za CisCenje,
odstranjujejo lipide rozene plasti, ki so kljuéni element zdrave
kozne bariere, povzrocijo pa lahko tudi denaturacijo proteinov
in spirajo sestavine naravnega viazilnega dejavnika iz koze.
Problem je zlasti izrazit v primeru rok, ki jih najpogosteje umi-
vamo oziroma so vklju¢ene v vsako umivanje. Enako velja za

Slika 1: Znacilni Klinicni znaki kseroze; prirejeno po (4).
Figure 1: Typical clinical symptoms of xerosis; adapted from (4).




poklicna tveganja zaradi konstantne izpostavijenosti neugod-
nim vremenskim pogojem (npr. kmetovalci) ali razli¢nim iri-
tantom (negovalci, medicinske sestre, frizerji, mehaniki ...).
Tako na primer v Nemciji vsak tretji zaposleni v starostnem
obdobju med 16 in 70 let razviie suho kozo zaradi poklicne
izpostavijenosti (4). SploSni preventivni ukrepi zajemajo izogi-
banje zunanjim dejavnikom v najvecji mozni meri, kar lahko
dosezemo s kratkotrajnim tusiranjem z mlacno vodo, uporabo
blagih kozmeticnih izdelkov za CiSCenje in nego, noSenjem
ohlapnejsin oblacil iz naravnih materialov (z iziemo volne, ki
povzro¢a drazenje), predvsem pa z vzdrzevanjem ustrezne
relativne vlage v notranjin ogrevanih prostorih (1, 2, 4).
Notranji dejavniki so izrazito raznoliki in sistemati¢no pri-
kazani v preglednici 1.

Tveganje za pojav suhe koze je povecano pri koznih bo-
leznih, oziroma je tipi¢en pridruzen simptom razli¢nih oblik
dermatitisa, luskavice in ihtioze (2). Znaki suhe koze so
pogosti tudi v primeru presnovnih bolezni. Tako je pri bol-
nikih s sladkorno boleznijo zaradi mikroangiopatije spekter
tezav s kozo izredno Sirok in pereC ter zahteva posebno
zdravstveno obravnavo. Ceprav suha koza ni primarna te-
zava sladkornih bolnikov, je zelo pogosta. Zahteva ustrezno
pozornost in skrb, saj lahko vodi v resnejSe zaplete, kot so
koZne razjede ali celo diabeti¢no stopalo. Prizadene velik
delez bolnikov, po nekaterih raziskavah od 20 % pa tudi
do 70 %, ne glede na tip sladkorne bolezni. Ceprav nace-
loma barierna funkcija ni okrnjena, je znacilno zmanjSana
hidratacija rozene plasti in delovanje zlez lojnic in znojnic.

Preglednica 1: Notranji dejavniki (koZne, presnovne, psihiatricne bolezni, prehrana, zdravila), ki vplivajo na pojav suhe koze (4).
Table 1: Endogenous causes (dermatological, internal and psychiatric diseases, diet, drugs) associated with xerosis (4).

Kategorija

Primeri bolezni/sprozilcev

Bolezni koze

Vnetne kozne motnje

atopijski dermatitis, alergijski kontaktni ekcem, iritantni kontaktni dermatitis,
dishidroti¢ni ekcem, numularni ekcem, kozni nezeleni udinki zdravil,
psoriaza, seboroi¢ni dermatitis, perioralni dermatitis

Genodermatoze ihtioze
Nalezljive dermatoze (kroni¢na stopnja) | glivicne in bakterijske okuzbe, pedikuloza, garje
Neoplazme kozni limfom (npr. fungoidna mikoza)

Presnove bolezni

Endokrine in metabolne motnje

malabsorpcija

kroni¢na ledvi¢na bolezen, diabetes mellitus, hepatopatije (npr. primarni
biliarni holangitis, primarni sklerozantni holangitis, z zdravili inducirana
holestaza, ekstrahepati¢na holestaza), hiperparatiroidizem, hipotiroidizem,

Vnetne bolezni

diareje, helminti, virus hepatitisa B in C, virus humane imunske
pomanijkljivosti (HIV)

Hormonske spremembe

menopavza, andropavza, nosecnost

Hematoloske in limfoproliferativne
bolezni

mieloproliferativne motnje (npr. policitemija vera, esencialna trombocitoza),
Hodgkinova bolezen, ne-Hodgkinov limfom, multipli mielom

Psihiatri¢ni vzroki

Obsesivno-kompulzivhe motnje

obsesivno ¢iscenje/umivanje koze

Motnje prehranjevanja anoreksija

cinka ali zeleza

Zasvojenosti zloraba alkohola in drog

Prehranski vzroki

Dehidracija nezadosten vnos tekodine, pretirano znojenje

Podhranjenost hipovitaminoza (pomanjkanje vitamina D, vitamina A, niacina), pomanjkanje

Z zdravili povezani vzroki

Zdravila (izkljuCujo& eritem)

retinoidi, dermalni kortikosteroidi (dolgotrajna uporaba), diuretiki, zdravila
za znizevanje lipidov, kalcijevi antagonisti, zaviralci receptorjev beta,
antirevmati¢na zdravila, kontraceptivi/antiandrogeni, radiacijski dermatitis
(po radioterapiji), imunomodulatoriji (potencialno)
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SUHA KOZA: VZROKI IN SIMPTOMI

Okrnjen je proces lusCenja koze, lahko tudi v odsotnosti
vidnih Klini¢nih znakov (5). Prav tako za suho kozo, pred-
vsem na nogah in podlahteh, trpi kar 50-85 % bolnikov
na dializi. Za bolnike s kroni¢no ledvi¢no boleznijo je zna-
¢ilno zmanjSano Stevilo Zlez znojnic in okrnjeno delovanje
Zlez lojnic (6).

Suha koza je pogost nezelen ucinek Stevilnin zdravil, na
primer derivatov vitamina A, ki pospesijo proliferacijo in
vodijo v nastanek manjsSih korneocitov (4), ali diuretikov
zaradi poveCanega izloCanja vode iz telesa. Slednji Se do-
datno poslabsajo stanje suhe koze v primeru bolnikov s
kroni¢no ledvi¢no boleznijo (6).

Koza je izrazito podvrzena intrinzicnemu staranju kot nei-
zogibnemu naravnemu procesu, kar se odraza v strukturnih
in funkcijskih spremembah kozne bariere po 60. letu sta-
rosti, in s tem vecCjo dovzetnostjo za pojav suhe koze. S
starostjo se znaciino zmanjSa koli¢ina lipidov, spremeni se
tudi njihova sestava. Zaradi manjSe sinteze filagrina se
zmanjSa koli¢ina naravnega vlazilnega dejavnika, kar se
odraza v manjsi sposobnosti vezave vode v rozeni plasti.
Ob hkratni znizani aktivnosti celic povrhnjice in pocasnejSi
deskvamaciji izkazuje starejSa koza vse znacilnosti suhe
koZe. Vse te spremembe so Se potencirane zaradi ekstrin-
ziCnega staranja zaradi izpostavljenosti ultravijoli¢ni svetlobi,
cigaretnemu dimu in onesnazenemu zraku (7, 8). Kseroza
se pojavlja pri 30 %, po nekaterih podatkih pa celo pri 85
% starejSe populacije (3). Glede na raziskavo iz leta 2017
ima pravzaprav vsak (99,1 %) starejSi oskrbovani posa-
meznik s povpreéno starostjo 83,6 let znake suhe koze
9.

Zaradi okrnjene barierne funkcije je suha koza tudi najpo-
gostejsi vzrok srbeza, ki nastopi kot posledica drazenja
koznih zivenih vlaken. Ta izredno motec¢ kozni pojav je zelo
razSirjen pri starejSih od 65 let, prizadene do dve tretjini
starejsih, in v hudih primerih znacilno poslabsa kakovost
zivlienja zaradi z njim povezane nespecnosti ali celo klinicne
depresije (3).

Na drugi strani starostne lestvice pa velja, da je struktura
rozene plasti vzpostavljena ze med 30. in 37. tednom ge-
stacijske starosti, vendar se dokon¢no razvije v obdobju
12-ih mesecev po rojstvu. Pri dojenckih oziroma otrocih
do drugega leta starosti sta tako povrhnjica kot rozena
plast tanjsi, korneociti manjsi, hitrost proliferacije pa visja.
Zaradi nekoliko visSjega pH na povrsini koze zlasti v prvih
tednih po rojstvu, je aktivnost proteoliticnih encimov pove-
¢ana, zaradi Cesar je proces luscenje hitrejsi. Hidratacija
koze pri novorojenckih je sicer visoka, nato pa pada do
okvirno 12 tedna, kar korelira z nizjo vsebnostjo sestavin
naravnega vlaziinega dejavnika in medceli¢nih lipidov (8).

Medtem ko je prevalenca atopi¢nega dermatitisa dobro
raziskana, pa manjkajo raziskave, ki bi proucevale suho
kozo kot samostojno stanje. Kljub temu je prevalenca suhe
koze pri otrocih v Nemciji ocenjena na 15-20 %, predvsem
v starosti do dveh let (4).

RAZUMEVANJE SUHE KOZE
NA MOLEKULARNEM NIVOJU

Temeljne raziskave in razprave na podrocju suhe koze so
bile objavljene Cetrt stoletja nazaj (10, 11). Od takrat je bil
narejen znaten napredek, ki je sovpadal z razvojem inova-
tivnih metod in pristopov, kar je omogocilo izCrpen vpogled
v patofiziologije suhe koze na molekularnem nivoju. Za ra-
zumevanje nastanka in razvoja suhe koze je tako nujno ra-
zumevanje rozene plasti kot kozne bariere.

3.1 NORMALNO HIDRATIRANA, ZDRAVA
KOZA — KOZNA BARIERA V
HOMEOSTAZI

Rozena plast je izrazito tanka, njena debelina znasa v pov-
precju 10-50 um, pa vendarle celotna barierna funkcija
koze in s tem pravzaprav nas obstoj kot individuma, temelji
na njej. Koza sicer ni neprepustna bariera, saj v fizioloSkem
procesu transepidermalne izgube vode dnevno izgubimo
med 10 in 20 g vode/m?koze/h, kar za povpre¢no odraslo
osebo predstavlja 400-800 g izgubliene vode na dan.
Ustrezne barierne lastnosti rozene plasti zagotavijajo opti-
malno vsebnost vode, ki zagotavlja ustrezno teksturo in
volinost rozene plasti. Za rozeno plast je znacilna nizka
vsebnost vode. Le-ta znaSa od 10 do 20 % oziroma v
povpreCju do 13 %, kar predstavija optimalno vsebnost
vlage v zdravi, normalno hidratirani kozi. Slednja je bistvena
tudi za normalno aktivnost encimov, ki so vkljuceni tako v
proces dozorevanja oziroma diferenciacije keratinocitov
kot deskvamacije oziroma luscenja odmrlih celic rozene
plasti. Pri zdravi, normalno hidratirani kozi se s povrsine
neopazno luscijo posamezne celice, deskvamacija pa je
uravnotezena s proliferacijsko aktivnostjo celic bazalne pla-
sti (1, 12).

Voda v rozeni plasti se nahaja v korneocitih, vezana na se-
stavine naravnega viaziinega dejavnika, ki predstavija me-
Sanico nizkomolekularnih higroskopnih spaojin, ki nastanejo
z razgradnjo filagrina. Filagrin je poleg keratina drugi naj-
pomembnejsi strukturni protein koze, ki z omrezenjem ke-
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ratinskih niti v spodnjin plasteh daje ¢vrstost in strukturo
rozeni plasti, v visjih predelih pa njegova encimska raz-
gradnja do sestavin naravnega vlaziinega dejavnika zago-
tavlja ustrezno navlazenost rozene plasti. Higroskopne ami-
nokisline (L-histidin, L-glutamin in L-arginin) in osmozno
aktivne sestavine (urokanska in pirolidonkarboksilna kislina,
aminokislini L-citrulin in L-ornitin), ki nastanejo z nadaljnjim
deaminiranjem, ostanejo znotraj korneocitov in predstavijajo
7 do 12 % naravnega vlazilnega dejavnika. Sestavine na-
ravnega vlazilnega dejavnika tvorijo Se druge aminokisline
(L-glicin, L-serin, L-alanin ...) in njihove soli ter Stevilne hi-
groskopne molekule, med katerimi prevladujejo secnina,
glicerol, laktati in elektroliti. Pretvorba filagrina je sicer fino
regulirana s koli¢ino vode tako znotraj rozene plasti, kjer je
sprozilec za pretvorbo filagrina nizja vsebnost vode v zgor-

njin predelih rozene plasti, kot v zunanjem okolju, kjer ustre-
zna visoka relativna vlaznost (ali okluzija koze) prav tako
botruje k nastanku naravnega vlaziinega faktorja v visjih
plasteh. Nasprotno je suh zrak mocan signal za pretvorbo
ze v nizjih plasteh rozene plasti (1, 13).

Strukturni elementi rozene plasti, ki prispevajo k optimalni
hidrataciji koze, so shematsko predstavijeni na sliki 2.
Sposobnost korneocitov, da vezejo vodo, je torej v prvi
vrsti odvisna od sestavin naravnega vlaziinega dejavnika.
Nadalje je pomemben doprinos Cvrste proteinsko-lipidne
ovojnice, ki povezuje korneocite in je tisoCkrat manj pro-
pustna v primerjavi s fosfolipidno celi¢no membrano. Kor-
neocite z zunanje strani obdajajo medcelicni lipidi (ceramidi,
holesterol in proste mascobne kisling), ki s svojo strukturno
urejenostjo na molekularnem nivoju v odvisnosti od raz-
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Slika 2: Shematski prikaz strukturnih elementov roZene plasti, pomembnih z vidika hidratacije: a) korneociti, obdani s proteinsko-lipidno
ovojnico in medcelicnimi lipidi, b) razgradnja filagrina do higroskopnih spojin, ki veZejo vodo znotraj korneocitov, c) ureditev medcelicnih
lipidov v lamelarne faze, d) natancen prikaz strukture lamelarne faze, e) dodatna ureditev molekul znotraj posamezne lamelarne faze v
kristalinicno fazo s strnjeno ortorombsko ureditvijo, manj urejeno gelsko fazo s heksagonalno ureditvijo ali neurejeno lamelarno tekoco fazo
(pogled od zgoraj), f) lamelarni fazi lipidov se ponavijata v doloceni razdalji. VV razmiku 6 nm se ponavija faza kratke periode, v razmiku 13 nm

pa faza dolge periode. Prirejeno po (14).

Figure 2: Schematic representation of stratum corneum structural features, involved in skin hydration: a) corneocytes surrounded by protein-
lipid envelope and embedded in the lipid matrix, b) filaggrin breakdown to hygroscopic compounds that bind water within corneocytes, c)
intercellular lipids organized in lamellae, d) detailed representation of lipid lamellae, e) perpendicular to the lamellae, the lipids are organized in
a lateral packaging, being either very dense orthorhombic, less dense hexagonal, or disordered liquid (top view), f) the lipid lamellae are
stacked on top of each other with a repeat distance of either 13 nm (long periodicity phase) or 6 nm (short periodicity phase). Adapted from

(14).

x
3
O
z
=
&)
p
<
pd
N
z
&
L
—
)
[
o
a



SUHA KOZA: VZROKI IN SIMPTOMI

merja med njimi ter kemijske zgradbe zlasti ceramidov,
klju€no prispevajo k zadrzevanju naravnega vlaziinega de-
javnika znotraj korneocitov. Tako lamelarne faze dolge pe-
riode (13 nm) z ortorombsko ureditvijo izkazujejo najoolj
strnjeno strukturo in s tem najboljSe barierne lastnosti za
prehod vode. V procesu deskvamacije ti lipidi pridejo na
povrsSino koze, Kjer skupaj z lipidi sebuma in hidrofilnimi
sestavinami znoja tvorijo kisel hidro-lipidni zasc¢itni plas¢
na povrsini koze, ki Se dodatno vzdrzuje homeostazo vode
(1, 13).

3.2 SUHA KOZA — OKRNJENA KOZNA
BARIERA

Za vzdrzevanje kozne bariere z vidika ustrezne navlazenosti
rozene plasti je kljucénega pomena homeostaza med so-
odvisnimi procesi tvorbe naravnega viazilnega dejavnika,
medceli¢nih lipidov, proliferacije in diferenciacije keratino-
citov ter koncno njihove deskvamacije.

Zunaniji dejavniki vplivajo na hidratacijo koze v prvi vrsti
kratkoroCno. Vsebnost vode v rozeni plasti je namre¢ v di-
nami¢nem ravnovesju z visokim delezem vode v zivih pla-
steh koze in notranjosti telesa ter variabilno relativno viaz-
nostjo zunanjega okolja. Tako na primer krajSa
izpostavlienost mrzlemu, suhemu zraku vodi v izgubo vode
iz rozene plasti zaradi velikega gradienta vode med notra-
njostjo telesa in zunanjim okoljem. Zaradi upada vsebnosti
vode v rozeni plasti se kratkoro¢no tudi zmanjSa aktivnost
encimov, vkljuCenih v proces nastanka naravnega viaziinega
dejavnika in deskvamacije. Posledica dolgotrajnejSe in
predvsem ponavljajoCe se izpostavitve neugodnim zuna-
njim dejavnikom je kroni¢no okrnjena barierna funkcija
koZe. Slednja prej kot slej vodi v t. i. cikel suhe koZe, ki
opisuje nastanek in vzdrzevanje stanja suhe koze na nivoju
mehanizmov njenega nastanka. Le-ti se medsebojno pre-
pletajo, kar pojasnjuje poslabSanje stanja suhe koze po
spirali navzdol. Zaradi soodvisnosti mehanizmov, vpletenih
v nastanek suhe koze, je za prekinitev cikla potrebno so-
¢asno delovati vsaj na enem, Se bolie pa na vec¢ nivojih
(15).

Ko vsebnost vode v rozeni plasti pade pod 10 % (pod
vplivom zunanijih in/ali notranjih dejavnikov kot je opisano
v poglavju 2.1), se izrazijo prvi klinicni znaki suhe koze. To
je hkrati tudi zacetni signal, da se zaZene cikel suhe koze,
ki mu sledi zaporedje dogodkov, predstavljenih na sliki 3.
Znacilno se povecCa transepidermalna izguba vode in
zmanjSa hidratacija rozene plasti, kar privede do klini¢nih
znakov suhe koze. Na tej stopniji je zaradi prepletenosti
procesov nemogoce nedvoumno dolociti, kaj je primaren

vzrok suhe koze: zmanjSana hidratacija rozene plasti ali
posSkodba kozne bariere. Okrnjeni encimski procesi zaradli
prenizke vsebnosti vode se odrazajo v kopiCenju delno
odluscenih korneocitov. Robovi korneocitov se zavihajo in
korneociti se med seboj povezejo v skupke, ki dajejo videz
luskaste koze, enega najbolj razpoznavnih in prvih znakov
suhe koze. Zaradi vnetno pogojene hiperproliferacije kera-
tinocitov in posledicno njihove motene diferenciacije za-
¢nejo nastajati manjsi, krhki korneociti z manj kvalitetno
ovojnico. Prizadet proces dozorevanija keratinocitov skupaj
z okrnjeno deskvamacijo koncno vodi v nastanek zadebe-
liene, porozenele rozene plati kot tipiCnega znaka (zelo)
suhe koze (15). Za okrnjeno bariero je znacilna tudi spre-
menjena kvali- in kvantitativna sestava lipidov. Celokupno
manjSa koli¢ina lipidov, predvsem pa nekaterih klju¢nih ce-
ramidov, se odraza v okrnjeni barierni funkciji zaradi urejanja
medceli¢nih lipidov v manj strnjeno heksagonalno strukturo.
Pomanjkanje lipidov je znadilno zlasti za suho kozo, ki se
pojavija pozimi (t. i. zimska kseroza) ter pri starejSi populaciji
(2, 16).

Slika 3: Shematski prikaz kljucnih dogodkov, vpletenih v cikel suhe
koZe; NMF — naravni viaZilni dejavnik, TEWL — transepidermalna
izguba vode. Prirgjeno po (15).

Figure 3: Schematic representation of pivotal events within the dry
skin cycle; NMF — natural moisturizing factor, TEWL —
transepidermal water loss. Adapted from (15).




Mutacije v genih za profilagrin in za encime, ki sodelujejo
pri njegovi razgradniji, vodijo v okrnjeno kozno bariero. Zaradi
napak v sintezi filagrina in posledi¢no naravnega vlazilnega
dejavnika, pride do povecanja pH in transepidermalne iz-
gube vode. Mutacije v genu za profilagrin so tako znacilno
povezane s pojavom suhe koze, kar je raziskano predvsem
pri bolnikih z atopi¢nim dermatitisom in ihtiozo (17, 18).

V okviru ve¢ Studij je bilo potrieno, da mutacije v genu za
akvaporin-3, ki je najbolj razsirien vodni kanalCek v celi¢nih
membranah, pomembno vplivajo na hidratacijo rozene
plasti (19). Izrazanje gena za akvaporin-3 se znaciino
zmanijSa s starostjo (20) ter pri bolnikih s sladkorno bolez-
nijo (19). Akvaporin-3 sluzi poleg transporta vode tudi za
transport glicerola, ki je klju¢na sestavina naravnega vla-
zilnega dejavnika v korneocitih. Glicerol nastane z encim-
sko razgradnjo lipidov sebuma na povrsini koze. ManjSe
izloCanje sebuma (bodisi zaradi manjSega Stevila Zlez lojnic
na doloCenih predelih telesa bodisi zaradi hipoplazije Zlez
lojnic kot posledice raznih bolezni) tako vodi v manjso ko-
li¢ino glicerola in posledi¢no nizjo hidratacijo koze. Misi s
hipolazijo Zlez lojnic ali odsotnostjo akvaporinov-3 so imele
izrazene znake suhe koZe zaradi izrazito nizke vsebnosti
glicerola v roZeni plast. Stanje se je izboljSalo po dermal-
nem nanosu glicerola, kar potrjuje njegovo viogo kot se-
stavine naravnega vlazilnega dejavnika in isto¢asno vple-
tenost akvaporinov-3 v vzdrzevanje ustrezne hidratacije
rozene plasti (21, 22).

V zadnjih letih se je potrdilo, da povrsina koze predstavija
dom mnogim mikroorganizmom, ki sodelujejo pri vzdrze-
vanju barierne funkcije koze. Ti mikroorganizmi tvorijo mi-
krobioto koze, ki pomembno vpliva na stanje in teksturo
koze ter posledicno na pojav razli¢nih koznih stanj ali obo-
lenj. Mikrobiota koZe sicer vpliva na sestavo lipidov na po-
vrsini koze, ki tudi prispevajo k ustrezni hidrataciji koze,
vendar njena neposredna vpletenost v stanje suhe koze
za razliko od atopiCnega dermatitisa, luskavice ali aken Se
ni ustrezno raziskana (4).

3.2.1 Razumevanje suhe koze kot izhodis¢e za
diagnosticiranje in nego

Na podlagi aktualnih znanstvenih dognanj, vezanih izklju¢no
na stanje suhe koze oziroma kseroze, je panel strokovnja-
kov predlagal nov diagnosti¢ni pristop ter osnoval »Xerosi-
meter®«, ki se uporablja za oceno resnosti stanja ter klini-
&nega poteka kseroze pri pacientin. »Xerosimeter®«
uposteva:

i) povrsino ter specifiCnost prizadetega mesta (lasisce,

veke, ustnice, genitalni predeli),
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ii) objektivne znake, in sicer lusCenje, razpoke/regade ter
eritem (na skali od O (odsotnost znakov) do 4 (modéno
izrazeni)) ter

iii) subjektivno zaznavo srbeza (na skali od O (odsotnost)
do 10 (izrazit srbez)).

Na podlagi prizadete povrsine telesa podaja koli¢ino iz-
delka, potrebnega za enkraten nanos, ter oceno koli¢ine
za mesecCno terapijo pri enkratnem dnevnem nanosu (4).
Optimalna vlazilna nega suhe koze mora v najvecji mozni
meri nadomesc¢ati manjkajoce sestavine kozne bariere za
obnovo njene funkcije. Na nivoju formulacije je pomembno,
da v podlago soc¢asno vkljucimo humektante, ki vezejo
vodo v rozeni plasti koze, in emoliente, ki nadomescajo
manjkajo¢e medceli¢ne lipide in podobno kot okluzivi na
povrsini koze tvorijo lipiden film, ki preprecuje prekomerno
izhlapevanje vode. V sploSnem velja, da bolj suha koza
zahteva bolj lipofilno podlago, kombinacija viazil, ki delujejo
po razlicnih mehanizmih, pa najbolj uCinkovito zadrzi vodo
v rozeni plasti in prekine cikel suhe koze (4, 23). Tovrstne
izdelke najdemo na trziS¢u pod imenom »emolient plusk.
Medtem ko je ucinkovitost ceramidov za izboljSanje stanja
suhe koZe nesporna, pa je potrebna dolo¢ena previdnost
pri uporabi rastlinskih oljih z visokim delezem oleinske ki-
sline (na primer olivno in mandljevo olje), saj podatki Studij
nakazujejo, da poslabsajo stanje suhe koze, njihova upo-
raba pa je zlasti problemati¢na pri otrocih (24, 25). Izbira
(kozmeti€no) aktivnih sestavin je odvisna tudi od izrazenih
znakov suhe koze. Za nego koze, ki se IuSCi, poka in srbi,
se ze desetletja uporablja se¢nina, ki skupaj z glicerolom
predstavlja zlati standard vlaZilne nege koze. Tako "Xerosi-
meter®" omogoca prilagoditev izbire nege ali zdravijena
ter kliniéno oceno poteka stanja.

SKLEP

V vsakodnevni Kklini¢ni praksi se dermatologi, zdravniki
splosne medicine, internisti, zdravstveno osebje v okviru
dela s starostniki ter farmacevti pogosto sreCujejo s stanjem
suhe koze. Problem suhe koZe je velplasten, v vsakem
primeru pa v odvisnosti od resnosti stanja ter pridruzenih
bolezni in/ali starosti zmanjsa kvaliteto Zivlienja. Zato zah-
teva specificno obravnavo, Ceprav je v Klinicni praksi po-
gosto spregledano in podcenjeno stanje. Razumevanje
strukture in (pato)fiziologije koze predstavlja pomemben
doprinos na raziskovalnem nivoju, hkrati pa se zrcali v po-
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sodobljenih smernicah za obravnavo pacientov ter daje
moznost za vrednotenje ucCinkov specificne nege in/ali te-
rapije. Nujnost nadaljnjih znanstvenih raziskav je utemeljena
s ciliem hitre, uCinkovite obravnave in pacientu prilagojene
nege oziroma terapije, da se cikel suhe koze prekine ali
¢im manjkrat zavrti.
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