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Ceramidy — budowa i ich znaczenie

w warstwie lipidowej naskorka

Ceramides — their structure and their importance
in the lipid layer of the epidermis

WSTEP
Lipidy (ttuszczowce), wystepuja we wszystkich gru-
pach organizmoéw zywych, stanowia duza i bardzo
zréznicowana pod wzgledem chemicznym grupe
zwiazkéw nierozpuszczalnych w wodzie. Ttusz-
czowce pelnia role zapasowego materiatu energe-
tycznego i sa waznym sktadnikiem bton biologicz-
nych. Lipidy bton naturalnych posiadaja w swojej
czasteczce pewne fragmenty o charakterze hydro-
filowym oraz hydrofobowym, dlatego ich charakter
okresdla sie jako amfifilowy. Taki charakter chemicz-
ny zdecydowanej wiekszosci lipidéw wystepuja-
cych w naturze, zapewnia mozliwosc tworzenia sie
przestrzeni, co skutkuje spontanicznym formuto-
waniem dwuwarstw lipidowych.

Ceramidy sa liczna grupa lipidow, spetniajaca role
bioprotektora skory, a szczegdlnie warstwy rogo-
wej, w sktad ktorej wchodza unikatowe czasteczki

STRESZCZENIE

Ceramidy stanowia wazne spoiwo wypelniajace
przestrzen miedzykomorkowa. Wraz z korneocy-
tami zapewniaja nieprzepuszczalna powtoke dla
wody, do pewnego stopnia decydujac o elastyczno-
$ci powierzchniowej warstwy naskorka. Uczestni-
cza w utrzymaniu homeostazy skory.

W artykule przedstawiono mozliwosci metabolicz-
nych lipidéw z grupy ceramidéw w warstwie rogowej
naskorka. Celem pracy bylto zaprezentowanie wiedzy
na temat struktur lipidowych budujacych warstwe
rogowa oraz przedstawienie nowych doniesient z ba-
dan wizualizacyjnych warstwy rogowej skory:.

Pomimo nowych technik obrazowania, wiedza
na temat struktur lipidowych nadal jest niewystar-
czajaca. Poniewaz istnieje wiele zagadnien niewy-
jasnionych w funkcjonowaniu warstwy rogowej,
wydaje sie, Ze najlepszym rozwigzaniem byloby
stworzenie mozliwosci badania warstwy rogowej
naskorka ludzkiego w czasie rzeczywistym.

Stowa kluczowe: warstwa rogowa naskorka,
ceramidy naskorka, ciatka lamelarne

tych zwiazkow. Fizjologiczny poziom ceramiddw
w poszczegolnych warstwach naskérka zapewniaja
trzy szlaki ich biosyntezy.

Warstwe rogowa skory przyrownuje sie do ,ce-
glanego muru’, gdzie role ,cegiet” petnia korne-
ocyty (sptaszczone i pozbawione jader komorki),
natomiast kompleksy lipidéw role ,zaprawy murar-
skiej”. Koncepcja ,cegiet i zaprawy” zostata po raz
pierwszy opisana w 1983 roku przez Petera Eliasa,
ktory przedstawit wizualizacje warstwy rogowej
naskorka (stratum corneum) poréwnujac ja do muru
ceglanego (brickwall), z korneocytami jako cegtami
i niepolarnymi lipidami, petniacymi funkcje zapra-
wy murarskiej. Rozszerzajac model Eliasa zgodnie
z sugestia Corka, korneodesmosomy mozna uznac
za prety zelazne, ktdére biegna przez otwory w ce-
gtach i nadaja catej konstrukcji odpowiedniej wy-
trzymatosci na rozciagganie.
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ABSTRACT

Ceramides are an important binder which fills the inter-
cellular space. Together with corneocytes they provide
a coating that is impermeable to water, determining the
elasticity of the surface layer of the epidermis to some
extent. They participate in the maintenance of skin ho-
meostasis.

The article presents the action of metabolic lipids
from the group of ceramides in the stratum corneum.

The aim of the work was to present knowledge about
the lipid structures that build the stratum corneum and
to present new reports from visualization studies of
the stratum corneum.

Despite new imaging techniques, knowledge of lipid
structures is still insufficient. Because there are many
issues that are unexplained in the functioning of the
stratum corneum, it seems that the best solution would
be to create the possibility of studying the stratum cor-
neum of the human epidermis in real time.

Keywords: stratum corneum, epidermal ceramides,
lamellar bodies
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ZASADY SFINGOIDOWE

Zasady sfingoidowe bedace dtugotaricuchowymi (18C) amino-
alkoholami stanowia sktadnik sfingolipidéw. Sa one waznymi
mediatorami wielu zdarzen komorkowych, chociaz rzadko
wystepuja w tkankach czy narzadach w postaci niezestryfi-
kowanej (wolnej) w ilosciach wiekszych niz sladowe. Ich we-
wnatrzkomorkowe poziomy sa zalezne od aktywnosci cerami-
daz ikinaz sfingozyny [1-3].

Zasady sfingoidalne moga by¢ di- lub tri-hydroksylowy-
mi czasteczkami. W tkankach zwierzecych najczestsza lub
najliczniejsza z zasad azotowych wystepujaca w ceramidach
jest sfingozyna. Zbudowana jest z osiemnastoweglowego tan-
cucha weglowego zawierajacego podwojne wiazanie miedzy
weglem C4 a C5, dwie grupy hydroksylowe przy weglach C1
1 C3 oraz grupe aminowa przy weglu C2. Natomiast jej pochod-
ne: pozbawione sa wiazania podwdjnego oraz zawieraja do-
datkowa grupe hydroksylowa przy weglu C4 (fitosfingozyna),
kolejna pochodna moze by¢ sfingozyna z dodatkowa grupa hy-
droksylowa przy weglu Cé (6-hydroksysfingozyna), rys. 1 [3-5].
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Rys. 1 Ceramidy ludzkiego stratum corneum (kolorem czerwonym oznaczono sfingozyne,
zielonym fitosfingozyne, niebieskim pochodng sfingozyny (6-hydroksysfingozyna) Zrédto: [32]

Podczas trawienia sfingolipidéw zywieniowych uwalniana
sfingozyna jest wchtaniana przez enterocyty. Natomiast per
se sfingozyna powstaje w tkankach podczas degradacji cera-
midéw z udziatem ceramidaz [4-6).
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Wazna pochodna sfingozyny jest sfingozyno-1-fosforan (S1P)
powstajacy w osoczu podczas reakcji fosforylacji zewnatrz-
komodrkowej przy udziale kinaz uwalnianych przez komorki
srodbtonka. Jego Zrodiem sa takze ptytki krwi, gdzie S1P jest
syntetyzowany w duzych ilosciach oraz erytrocyty i komorki
tuczne. S1P odgrywa wazna role mediatora w reakcjach za-
palnych, procesach angiogenezy i gojeniu sie ran. Sciezka sy-
gnalizacji sfingozyno-1-fosforanu jest jednym z kluczowych
regulatoréw przezycia, proliferacji i réznicowania komorek.
S1P przeciwdziata apoptozie w przeciwieristwie do sfingozy-
ny i ceramidéw. Molekularny mechanizm dziatania S1P na
komorki polega na wigzaniu sie tej czasteczki z receptorami
btonowymi sprzezonymi z biatkami G. Aktywacja receptoréw
S1P powoduje dysocjacje biatek G na podjednostki alfaibeta, co
zapoczatkowuje dalsze Sciezki sygnatowe decydujace o prze-
biegu wielu procesow fizjologicznych, miedzy innymi takich
jak migracja komorek, krazenie limfocytéw, przepuszczalnosé
naczyn czy prawidtowa czynnos¢ serca [4-7].

POWSTAWANIE CERAMIDOW

Kazdy organizm i kazda z tkanek moze syntetyzowac cerami-

dy sktadajace sie z sfingoidalnych dtugotaricuchowych zasad

azotowych oraz kwasdw ttuszczowych. Acyle kwasowe licza
sobie zwykle od 16 do 26 atoméw wegla. Prekursorami naskor-
kowych ceramiddéw sa najczesciej glukozyloceramidy oraz sfin-
gomieliny. Dotychczas sklasyfikowano 14 podklas ceramidéw
pochodzacych z komadrek ssakdw, rdzniacych sie istotnie struk-
turalnie. Przy ich klasyfikacji uwzgledniono nie tylko typ zasa-
dy azotowej, ale rowniez dtugosé taricucha weglowego powiaza-
nego z grupa amidowa zasady azotowej, skutkuje to istnieniem
ponad 200 réznych struktur chemicznych tych thuszczowcdw.

Ludzki stratum corneum (s. c.) zawiera 9 gtéwnych podklas ce-

ramidow, wiele z nich stwierdza sie tylko w naskodrku i wiele

z nich jest unikatowych dla s. c. rys. 1 [7-11].

Powstawanie ceramidow zachodzi co najmniej trzema szla-
kami, ktdre przebiegaja w réznych organellach komdérkowych,
a powstate produkty posiadaja rézne wtasciwosci biologiczne
i spetniaja rézne funkcje.

« Synteza de novo ceramidéw odbywa sie w siateczce srod-
plazmatycznej (niebieski, rys. 2). Pierwszym etapem jest
synteza 3-ketosfinganiny polegajaca na kondensacji L-sery-
ny i palmitylo-CoA, katalizowana przez enzym palmitylo-
transferaze serynowa. Jest to kluczowy enzym w regulacji
syntezy tego zwiazku. W kolejnym etapie 3-ketosfinganina
jest redukowana do sfinganiny, ktéra jest acylowana do di-
hydroceramidu przez odpowiednie syntazy. Ostatnim eta-
pem syntezy jest utlenienie dihydroceramidu do ceramidu
katalizowane przez desaturaze dihydroceramidu (rys.2).
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Znanych jest 6 réznych syntaz ceramidu, rézniacych sie po-
winowactwem do okreslanych kwasow ttuszczowych oraz
dystrybucja tkankowa. Syntaza 3 jest odpowiedzialna za nie-
zwykte ceramidy skory bowiem wykorzystuje aktywne kwa-
sy ttuszczowe o dwudziestu szesciu atomach wegla (C26-CoA)
i takze dtuzsze. Natomiast syntaza 4, rowniez wystepujaca
w skorze uzytkuje krétsze taricuchy wegla wystepujace w ak-
tywnych kwasach (C18 do C22-CoA) [12-20].

Degradacja ceramidéw do sfingozyny i kwasow ttuszczo-
wych odbywa sie za posrednictwem ceramidaz. Do tej pory
zostato zidentyfikowanych pie¢ réznych enzymodw katalizu-
jacych te reakcje: kwasna ceramidaza, obojetna ceramidaza
i trzy izoformy zasadowej ceramidazy. Podobnie jak syntazy
ceramidu, ceramidazy réznia sie powinowactwem do kwasow
ttuszczowych i miejscem wystepowania w komorce. Dla kwa-
$nej ceramidazy specyficznymi substratami sa krotko (C<é)
i dtugotancuchowe (C>16) ceramidy. Obojetna ceramidaza
natomiast preferencyjnie katalizuje reakcje z udziatem dtugo-
taricuchowych ceramidow. Wykazano in vitro, ze gwattowny
wzrost aktywnosci zasadowych ceramidaz powoduja jony
wapnia. Te ceramidazy katalizuja reakcje z udziatem cerami-
déw o dtugich (C>24) taricuchach weglowych [18-27].

Nie stwierdza sie w komodrkach procesu akumulacji okreslo-
nych ceramidéw. Aby zachowac ich homeostaze, dochodzi do
transportu ceramidow z siateczki srédplazmatycznej do apara-
tu Golgiego, gdzie staja sie prekursorem innych sfingolipidow,
takich jak sfingomielina i glikosfingolipidy. W tym transporcie
wazna role odgrywa specjalne biatko cytozolowe wykazujace
specyficznosc substratowa co do dtugosci taricucha weglowe-
g0, jak réwniez stereospecyficznosci. Biatko to, najefektywniej
transportuja ceramidy o nastepujacych dtugosciach taricucha
weglowego: C14, C16, C18 1 C20.

e Ceramidy powstaja takze w ramach tzw. ,cyklu sfingomie-
linowego” (zielony, rys. 2). Wdéwczas w wyniku hydrolizy
sfingomieliny w obecnosci odpowiedniej sfingomielinazy
powstaje ceramid. Niekorzystnie dziatajace bodZce komor-
kowe np. szlak indukowany stresem, czy infekcja, powoduja
hydrolize sfingomieliny w wyniku aktywacji sfingomielinaz.
Klasyfikacja tych enzymdw opiera sie na réznicach optimum
pH katalizowanej reakcji i w zwiazku z tym wyrdznia sie:
sfingomielinaze kwasna, obojetna oraz alkaliczna. Sfingomie-
linaza kwasna znajduje sie wewnatrz komorki i wykazuje
najwyzsza aktywnos¢ w pH 4,0-4,5 natomiast obojetna znaj-
duje sie po zewnetrznej stronie btony plazmatycznej i wyka-
zuje optymalna aktywnosc¢ w pH 7.4 oraz wymaga obecnosci
jonéw magnezu (Mg™) lub manganu (Mn*?) jako aktywatora.
Badania wykazaty, ze degradacja sfingomieliny w wyniku
aktywacji kwasnej i obojetnej sfingomielinazy trwa kilka se-
kund/minut w poréwnaniu do syntezy de novo ceramidow,
ktorej czas trwania wynosi kilka godzin [17-24].

o Trzeci szlak (pomaranczowy, rys.2) pozyskiwania cerami-
dow w tzw. szlaku ratunkowym zachodzi w pdZznych endo-
somach i w lizosomach, gdzie katabolizmowi ulegaja ztozone
glikosfingolipidy majace istotne znaczenie w budowie bton
biologicznych. Uwolnione ceramidy przy udziale kwasnej
ceramidazy przeksztatcane sa do sfingozyny. Z badan wy-

nika, ze sfingozyna opuszcza lizosomy i moze by¢ metaboli-
zowana do ceramidéw lub ulegac fosforylacji do sfingozyno-
-1-fosforanu [25-28].

kompleks sfingolipidowy

syniaza ceramidu

wub\ A
dihydroksyceramid
SZLAK de novo
syntaza dibydroksyceramidu
dihydroksysfingozyna (sfinganina)
reduktaza 3-ketosfinganiny
3-ketosfinganina
palmitylotransferaza seryny (SPT)
seryna + palmitylo-CoA

Rys. 2 Szlaki powstawania ceramidow Zrédto: [32]

POCHODZENIE LIPIDOW WARSTWY ROGOWEJ

Lipidy warstwy rogowej sa syntetyzowane gtéwnie w naskor-
kowych komorkach posiadajacych jadra i sa gromadzone w ich
organellach o ograniczonej liczbie bton zwanymi ciatkami blasz-
kowatymi lub lamelarnymi. Ciatka lamelarne zawieraja prekur-
sorowe lipidy w sktad ktérych wchodza gtéwnie glukozyloce-
ramidy, sfingomieliny, cholesterol, fosfolipidy oraz odpowiednie
enzymy hydrolityczne. Zawartosc ciatek ulega egzocytozie na
granicy warstw ziarnista-rogowa do przestrzeni miedzykomor-
kowej i tam poddawana jest dziataniu enzymdw. W tym pro-
cesie wymagane jest co najmniej jedno biatko transportujace
nalezace do rodziny ABC typu ABCA12, ktére jest ulokowane
w granicznej btonie ciatka lamelarngo. Fuzja ciatek z btona pla-
zmatyczna w najwyzej zlokalizowanych jadrzastych komor-
kach naskodrka (stratum granulosum), umozliwia przetwarzanie
prekursoréw lipidéw w domenie pozakomdrkowej [25].
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Enzymatyczne przetwarzanie lipidow prekursorowych gene-
ruje gtowne klasy lipidéw macierzy warstwy rogowej tj. cera-
midy, cholesterol i wolne kwasy ttuszczowe. Uwolnione lipidy
uczestnicza nie tylko w formutowaniu macierzy, ale takze
w tworzeniu otoczki lipidowej korneocytow. Powstawanie
omega-OH-ceramidow, powoduje kowalencyjne potaczenie
7 wysoko usieciowanymi biatkami zrogowaciatej otoczki. Kor-
neocyty otoczone sg powtoka biatkowo-lipidowa nazywana
ich koperta. Na styku warstw ziarnistej i zrogowaciatej docho-
dzi réwniez do pofaczenia ciatka lamelarnego z btona kera-
tynocytow, wowczas ceramidy zaczynaja powoli zastepowac
fosfolipidy w ich btonach komdrkowych [10-12].

SKEAD LIPIDOWY BARIERY ROGOWE]
Lipidy wchodzace w sktad warstwy rogowej konstruuja ma-
cierz pozakomoérkowa z uwzglednieniem amfipatycznego
charakteru oraz stanowia otoczke dla martwych komodrek
zapewniajaca korneocytom wytrzymatos¢ mechaniczna.
Liczne badania udokumentowaty, ze w sktad lipidéw warstwy
rogowej wchodza gtdwnie: ceramidy, kwasy ttuszczowe, cho-
lesterol, ktdre tworza dwie krystaliczne struktury ptytkowe.
Stwierdza sie, ze te dominujace sktadniki wystepuja w przy-
blizonym stosunku molowym 1:1:1. Ekwiwalentny stosunek
molowy okazuje sie bardzo wazny dla naskérkowej homeosta-
zy, bowiem zmiany w kompozycji lipidowej skutkuja zaktdca-
niem bariery s. c. stworzonej w przyblizeniu z 15-25 warstw
sptaszczonych korneocytdw osadzonych w lipidowej matrycy.
Niektére z ceramidow obecne w s. c. maja unikatowy sktad
oraz struktury niespotykane w innych tkankach [8].
Najbardziej intrygujacym faktem zwiazanym z obecnoscia
ceramiddw w skdrze jest ich szeroki zakres réznorodnosci (he-
terogennoscé). W warstwie rogowej skéry ludzkiej zidentyfiko-
wano dziewiec réznych podklas ceramiddw (rys. 1). Na przykiad,
ceramid 1 (ktdry uczestniczy w tworzeniu nieprzepuszczalnej
powtoki dla wody) zawiera dwunienasycony kwas linolowy,
w przypadku jego niedoboru w skorze, zostaje zastapiony kwa-
sem jednonienasyconym - oleinowym. Zmiana ta obniza zdol-
nosci barierowe warstwy rogowej. Pozostate ceramidy s. c. pod-
klas 2-9 zawieraja sfingozyne lub jej pochodne (fitosfingozyna,
6-hydroksysfingozyna) oraz dtugotaricuchowe kwasy ttuszczo-
we. Nie stwierdza sie w sktadzie lipidowym macierzy obecnosci
fosfolipidow wywodzacych sie z glicerolu, ktére sa istotnym
i podstawowym sktadnikiem budowy bton komdrkowych.
Wolne kwasy ttuszczowe obecne w s. c. to faricuchy weglo-
we o dtugosci 14-34 atomdw wegla, gtéwnie nasycone i nieroz-
gatezione. Dominujace kwasy ttuszczowe maja 24 atomy wegla
(kwas lingocerynowy) i 26 atomoéw wegla (kwas cerotynowy)
- ich zawartos¢ ocenia sie w przyblizeniu na 50% kwaséw
ttuszezowych warstwy rogowej. Nasycone i krotsze kwasy
ttuszczowe sa obecne w warstwie rogowej tylko w niewielkiej
ilosci, ich liczba wzrasta w stanach patologicznych takich jak
atopowe zapalenie skory, co prawdopodobnie spowodowane
jest niedoborem filagryny. Pismiennictwo zwraca uwage, ze
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za utrate funkcji barierowych skoéry wptyw ma zaburzony
metabolizm 1 aktywnos¢ filagryny oraz zmiany wartosci pH.
Niedobdr tego biatka powoduje zaburzenia w rozktadzie i pra-
widtowym podziale ceramidow, co skutkuje ograniczeniem
funkcjonowania przeznaskoérkowej utraty wody [28, 29]. Mu-
tacje genu filagryny (R5001X oraz 2282de4) powoduja zabu-
rzenia w budowie warstwy ziarnistej naskérka. Obie mutacje
opisano u chorych na rybia tuske, a takze stwierdzono zwiek-
szone ryzyko wystapienia atopowego zapalenia skéry i innych
chordb alergicznych (alergiczny niezyt nosa, astma alergicz-
na, alergie kontaktowe wspdtistniejacych z AZS) [30]. Warto
réowniez dodaé, ze w chorobach skoéry przebiegajacych z nie-
prawidtowym terminalnym roéznicowaniem keratynocytdow
naskorka takich jak tuszczyca, AZS, rybia tuska, obserwuje sie
istotnie obnizony poziom naturalnego czynnika nawilzajace-
go lub jego catkowity brak [31].

Cholesterol jest gtownym sterolem odgrywajacym istot-
na funkcje w lipidowej barierze skory, przyczynia sie do po-
wstania prawidtowej struktury laminarnej i lateralnej oraz
odpowiedniej ptynnosci powstatych bton. Siarczan choleste-
rolu, ester kwasu siarkowego z cholesterolem, jest nielicznym
sktadnikiem macierzy lipidowe] warstwy rogowej, obecny
jest w okoto 5% barierowych lipidéw lub okoto 2% wszystkich
lipidéw, w tym powierzchniowych lipidéw. Rola siarczanu
cholesterolu jest nie do korica wyjasniona, jedna z mozliwych
funkcji tych molekut jest taka, ze przyczynia sie do kohezjiire-
gulowania ztuszczania warstwy rogowej [11].

MOLEKULARNA STRUKTURA LIPIDOW BARIERY SKORY
Molekularna aranzacja lipidéow stratum corneum zaprojekto-
wana jest w kontekscie swojej roli. Badania wykazaty, ze li-
pidy bariery skoérnej nie tworza konwencjonalnych wiazan
z dwuwarstwa wystepujaca w btonie komadrkowej, ale wielo-
warstwowe membrany z pierwszym acylem kowalencyjnie
zakotwiczonym na powierzchni korneocytéw [33].

W odrdéznieniu od fosfolipidéw, ceramidy warstwy rogowej
maja niewielkie ,gtowy” polarne i bardzo dtugie, nasycone
taricuchy weglowe z dominujaca struktura all-trans. W skorze
przewaza boczne upakowanie lipidéw majace ksztatt rombu,
jest ono bardzo szczelnym wypetnieniem z ograniczona swo-
boda ruchowa. Ponadto niektdére lipidy sa rozlokowane w hek-
sagonalym ksztatcie z wieksza rotacja ruchowa tam gdzie nie-
wielka czesé lipidow jest w postaci ciektej [34-36].

Technika mikroskopii elektronowej i dyfrakcji rentgenow-
skiej obserwowano lipidy s. c. jako naprzemienne szerokie/
waskie sekwencje podwadjnych warstw, przedstawiajace dwie
szerokie warstwy lipidowe o strukturze krystalicznej roz-
dzielone waska srodkowa warstwa lipidowa w domenie cie-
ktokrystalicznej, ktéra cechuje ,ruchliwos¢” wewnetrznych
taricuchéw weglowodorowych przyjmujacych bardzo rézne
chwilowe konformacje. Biorac pod uwage lamelarna aranza-
cje wielowarstwowych lipidéw warstwy rogowej, ich unikalna
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cecha jest tworzenie dtugookresowej fazy z powtarzalnymi sie
strukturami w odlegtosciach 11,9-13,1 nm. Ta faza lamelarna
zostata po raz pierwszy zaobserwowana pod mikroskopem
elektronowym, a nastepnie potwierdzona przez dyfrakcje
rentgenowska. Wiekszos¢ badan opisuje réwniez obecnosé
krotkiej fazy cyklicznosci z powtarzajaca sie odlegtoscia
5,3-6,4 nm z faza odseparowanego cholesterolu. Ostatnie ba-
dania dotyczace rozktadu poszczegélnych lipidow s. c. wyko-
rzystujace dynamike molekularna w potaczeniu z mikroskopia
krioelektronowa o bardzo wysokiej rozdzielczosci pozwolity
na przedstawienie profilu lipidow warstwy rogowej naskorka.
Na rys. 3 przedstawiono dwa uktady - o krotkiej okresowosci
(A) i o dtugiej okresowosci (B). Profil (A) zawiera po zewnetrz-
nych stronach fragmenty hydrofilowe ,gtowy” ceramidu po-
chodzace z zasady azotowej, natomiast acyl kwasu ttuszczo-
wego jest skierowany przeciwnie. Rdwniez na zewnetrznej
stronie zlokalizowany jest cholesterol. Profil (B) zawiera na
zewnetrznych stronach fragmenty hydrofilowe w kontakcie
z czasteczkami wody. Dwa tancuchy acylowe, podstawowy-
-sfingolipidowy i N-acylowy kwasu ttuszczowego sa skiero-
wane w przeciwnych kierunkach. Czasteczki cholesterolu swa
grupa hydroksylowa sa rowniez w kontakcie z czasteczkami
wody. Acylowany ceramid jest elementem wspdtdziatajacym
z estryfikowanym cholesterolem i jest tacznikiem dla obszaru
hydrofobowego [10, 37-40].
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Rys. 3 Rozktad lipidow: ceramidow, cholesterolu i wolnych kwasow ttuszczowych w warstwie
rogowej naskorka uzyskany z analizy wynikow wykorzystujqcych dynamike molekularng
w potgczeniu z mikroskopiq krioelektronowq Zrddto: [32]

PODSUMOWANIE

Wiedza na temat szczegdtowej aranzacji struktur lipidowych
stratum corneum pozostaje nadal poszlakowa pomimo zasto-
sowanych najnowszych technik mikroskopowania pozwala-
jacych na obrazowanie makromolekut z niemal atomowa do-
ktadnoscia. Nadal istnieje wiele zagadnient niewyjasnionych
w funkcjonowaniu warstwy rogowej ,on line”. Uwaza sie, ze
waznym osiagnieciem bytoby stworzenie mozliwosci badania
warstwy rogowej naskérka ludzkiego w czasie rzeczywistym.

Obok Genomiki i Proteomiki zrodzita sie nowa dyscyplina
Metabolomiki, Lipidomika, ktéra zajmuje sie charakterystyka
lipidéw wystepujacych w organizmach Zywych, ich oddziaty-
waniami oraz funkcjami biologicznymi. Celem tej dyscypliny
jest przede wszystkim ustalenie zwiazku struktura-funkcja.
Mozna wiec domniemywac, ze panujacy slogan ,w kwasach
nukleinowych i biatkach najwazniejsza jest struktura, a lipi-
dach dynamika” ulegnie naukowej weryfikacji.
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