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Rodzaje oraz przvczyny
starzenia sie skorv

Types and causes of skin aging

WSTEP

Objawy starzenia sie skory sa cecha indywidualna
kazdego cztowieka i zaleza od wielu czynnikdow.
Na stan i wyglad skory wptywaja: wiek, sposéb
odzywiania, tryb zycia, uzywki, aktywnos¢ fi-
zyczna, ekspozycja na promieniowanie stoneczne
oraz pielegnacja. Wraz z uptywem lat na skorze
widoczne sa zmiany ograniczajace jej mozliwosci
funkcjonalne. Starzenie sie skéry spowodowane
jest czynnikami endogennymi, ktore sa genetycz-
nie zapisanymi zmianami w organizmie cztowieka
oraz czynnikami egzogennymi, czyli wptywem
srodowiska zewnetrznego [1-3].

STARZENIE EGZOGENNE I ENDOGENNE

Starzenie sie jest naturalnym etapem Zycia na-
stepujacym po okresie dojrzatosci. Na proces ten
sktada sie zespdt postepujacych w czasie zmian,
dotyczacych gtdwnie metabolizmu oraz witasciwo-
sci fizykochemicznych komodrek, ktére prowadza
do zachwiania samoregulacji i zdolnosci regene-
racji organizmu [4-6]. W zaleznosci od przyczyny

STRESZCZENIE

Starzenie sie obejmuje szereg zmian zachodzacych
w organizmie cztowieka zaréwno na poziomie komar-
kowym jak réwniez tkanek i narzadéw, w tym skory.
W skdrze nastepuje zanik komorek, spowolnienie pro-
ceséw naprawczych, a takze pogorszenie zdolnosci do
spetniania fizjologicznych funkcji komaorkowych. Na
widoczne zmiany wystepujace w skorze naktada sie
starzenie zwiazane z czynnikami zewnatrzpochod-
nymi (fotostarzenie) oraz starzenie zwiazane z czynni-
kami wewnatrzpochodnymi (chronologiczne).

Celem artykutu byto przedstawienie rodzajow
proceséw starzenia sie skory oraz czynnikéw ma-
jacych na nie wptyw.

Poznanie mechanizmdw starzenia sie skory pozwa-
la na wdrozenie odpowiedniego postepowania majace-
go na celu niwelowanie jego widocznych oznak.

Stowa kluczowe: starzenie sie skéry, fotostarzenie,
promieniowanie ultrafioletowe, kolagen, elastyna,
kwas hialuronowy

wyrdznia sie dwa gtdwne typy starzenia sie skory:
zewnatrzpochodne i wewnatrzpochodne. Starze-
nie zewnatrzpochodne (egzogenne) uwarunkowa-
ne jest dziataniem czynnikéw srodowiskowych
takich jak: promieniowanie ultrafioletowe UV, na-
razenie na dym papierosowy, zanieczyszczenia
srodowiska, nieprawidtowe zabiegi pielegnacyjne
[7]. Drugi typ starzenia to starzenie wewnatrzpo-
chodne (endogenne), na ktore sktadaja sie zmiany
wynikajace z uptywu czasu czyli starzenia chro-
nologicznego oraz zaburzeri hormonalnych (me-
nopauza). Obydwa typy starzenia sie skoéry tacza
wspdlne mechanizmy biologiczno-chemiczne i mo-
lekularne. Mechanizmy te naktadaja sie i oddziatuja
wzajemnie na siebie [1, 3, 4].

Przedwczesne starzenie sie, czyli starzenie egzo-
genne wywotane jest najczesciej przez niewtasciwa
diete, czeste wystawanie skory na promieniowanie
UV (w tym wypadku najszybciej starzeje sie twarz
i dionie), a takze palenie tytoniu [8, 9]. Najbardziej
szkodliwym czynnikiem wérod wymienionych jest
ekspozycja na promieniowanie UV, ktére nasila
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fotoalergie, a takze przyczyniaja sie do powstawania tzw. wol-
nych rodnikéw odpowiedzialnych za starzenie sie komorek
skory. Szczegdlnie niebezpieczne sa reakcje aktywnych form
tlenu (RFT) z biatkami, btonami lipidowo-biatkowymi i kwasa-
mi nukleinowymi [7, 10].

Dym papierosowy powoduje niekorzystne zmiany skérne
lub intensyfikuje przebieg wielu choréb skéry, w tym nowo-
twordw ztosliwych. Wang i wsp. wykazali, ze stosowanie eks-
traktu tytoniu na skore i fibroblasty jamy ustnej in vitro wywo-
fato kilka charakterystycznych objawdw starzenia sie, w tym
przedweczesne zatrzymanie cyklu komoérkowego, oksydacyjne
uszkodzenie DNA, wydzielanie cytokin prozapalnych oraz
degradacje zonuliny, biatka wchodzacego w sktad potaczen
miedzykomodrkowych [11].

Starzenie wewnatrzpochodne (nazywane réwniez starze-
niem wtasciwym) jest procesem nieuniknionym, zaleznym od
zegara biologicznego [1]. W starzeniu wewnatrzpochodnym
zmiany strukturalne zachodzace w skorze sa naturalna kon-
sekwencja zmian biologicznych i powoduja zaburzenia w ob-
razie histologicznym, fizjologicznym i biochemicznym [12].

W obrazie klinicznym starzejacej sie skory dominuje atrofia
obserwowana jako zanik i Sciericzenie skoéry (skéra pergami-
nowa u osob starszych), wysuszenie skory, powstawanie drob-
nych zmarszczek, utrata naturalnego turgoru skory, pojawienie
sie zmian skornych zwiazanych z procesami starzenia chrono-
logicznego (cysty tojowe, naczyniaki gwiazdziste) [1]. Na skutek
atrofii naskorka oraz skory wtasciwej zmniejsza sie grubosc ca-
tej skory o blisko 20%, lecz wzrasta grubos¢ warstwy rogowej
naskorka. Zmianie ulega ilos¢ i ksztatt fibroblastow oraz ilosc
komodrek tucznych [10]. Powtarzajace sie skurcze mies$ni twarzy
wywotuja napiecie mechaniczne wiokien kolagenowych i ela-
stynowych w tkance tacznej. W mitodej skérze kolagen przy-
réwnywany jest do nieprzerwanej siatki, natomiast w starszej
skupiony jest w peczki, ktdre w przeciwieristwie do réwnomier-
nej siatki sa rozproszone. Dodatkowo w skérze starzejacej sie,
wiokna elastynowe dziela sie i wapnieja [13, 14]. W efekcie do-
chodzi do zmniejszenia elastycznosci nie tylko skory, ale takze
réznych narzadéw wewnetrznych organizmu. Maleje zawar-
toé¢ glikozoaminoglikandw, w tym zwiaszcza kwasu hialuro-
nowego [15]. Poziom elastyny ulega wraz z wiekiem obnizeniu,
co jest bardzo niekorzystne dla catego organizmu, gdyz wptywa
na ograniczenie funkcji innych narzadéw, np. ptuc, zmniejsze-
nie adaptacji soczewki oka, usztywnienie $cian naczyn krwio-
nos$nych. Natomiast powstajace peptydy w wyniku proteolizy
elastyny sa czynnikiem chemotaktycznym dla fibroblastéw,
monocytdw, neutrofili, co w rezultacie przyczynia sie do zmian
miazdzycogennych [10, 13].

Gltéwnymi czynnikami przyspieszajacymi endogenne starze-
nie sie skéry sa oksydacyjne uszkodzenia DNA powodowane
przez wolne rodniki [1, 16]. Hipoteza ktdra wysunat w 1956 roku
Denham Harman gtosi, ze te bardzo reaktywne chemicznie cza-
steczki, powstajace w zywych komadrkach maja toksyczny wptyw
na rozne sktadniki komorkowe. W wyniku niespecyficznych
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reakcji indukuja ich uszkodzenia oksydacyjne, ktérych akumula-
cja skutkuje uposledzeniem funkciji fizjologicznych komdrek oraz
tkanek, co prowadzi do rozwoju procesu starzenia i wystapienia
choréb z nim zwigzanych, a ostatecznie do $mierci organizmu [16,
17]. Wolne rodniki sa produkowane nie tylko w mitochondriach,
ale rowniez poprzez czynniki zewnetrzne, ktére moga przyspie-
szy¢ ich dziatanie, m.in. promieniowanie, alkohol, nikotyna, prze-
bieg infekcji bakteryjnych, wspdtistniejace choroby narzaddw
wewnetrznych. Niewtasciwa dieta i zwiekszona ilos¢ pozywie-
nia powoduje nasilenie peroksydacji lipidéw i glikozylacji, pro-
wadzac takze do powstawania wolnych rodnikéw dziatajacych
negatywnie nie tylko na btony komdrkowe, ale takze na materiat
genetyczny komarek, nasilajac w efekcie proces starzenia [1, 16].
Wolne rodniki, jako niezwykle reaktywne czasteczki, reagu-
ja w zasadzie ze wszystkimi sktadnikami komodrek. Stan stresu
oksydacyjnego generuje liczne nieprawidlowosci [18]. Szkodliwe
dziatanie reaktywnych form tlenu (RFT) objawia sie destrukcja
sktadnikéw komaorki, tj. biatek, kwasow nukleinowych (DNA) czy
lipidéw. Aby przeciwdziata¢ tym zmianom, organizm wyksztat-
cit system antyoksydacyjny, na ktory sktadaja sie enzymy, takie
jak dysmutaza ponadtlenowa, katalaza, peroksydaza glutationu
oraz reduktaza glutationu, jak tez substancje drobnoczasteczko-
we neutralizujace RFT jak m.in. glutation, melantonina czy wita-
miny A, CiE[1, 20].

STARZENIE CHRONOLOGICZNE

Proces starzenia sie skory rozpoczyna sie poczatkowo w nie-
widoczny sposob, okoto 25-30 roku zycia. Cechuje sie indy-
widualnym charakterem zmian i ich przebiegiem, a wiek me-
trykalny czesto odbiega od wieku biologicznego [10, 16]. Na
patomechanizm starzenia sie sktada sie wiele hipotez i teorii,
ktére wzajemnie sie ze soba wiaza [2-4].

Teoria ograniczonej liczby podziatéw komorki zaktada, ze
w wyniku starzenia chronologicznego wraz z wiekiem ule-
gaja skréceniu telomery. Telomery zbudowane sa z kilkuset
podwojnych powtdrzert kroétkich sekwencji (tymina-adeno-
zyna-guanina), udowodniono na przyktadzie podziatéw mito-
tycznych fibroblastow, ze naturalne i progresywne skracanie
telomerdw wynosi okoto 50 par zasad na podziat. Za utrzyma-
nie dtugich telomerdéw odpowiedzialny jest enzym telomeraza,
ktérego aktywnosé powoduje wydtuzenie skracajacych sie
z kazdym podziatem telomerdw. Stabilizacja dtugosci telome-
réw zapewnia komoérkom zdolnosc do nieograniczonego wzro-
stu, co stwierdzono na przyktadzie nowotwordéw (u ok. 0%
komodrek nowotworowych, w ktérych stwierdzono intensyw-
na aktywnosc telomerazy byt to czynnik warunkujacy ich nie-
kontrolowana ekspansije) [1, 19, 20]. Proces starzenia komorek
in vitro zostat doktadnie poznany i wykazano, ze potencjat po-
dziatowy komorek pobranych z organizmdéw w réznym wieku
jest odmienny, im miodszy jest dawca, tym wiecej podziatow
moga przejs¢ jego komorki in vitro. Starzenie komdrkowe ma
miejsce zardwno in vitro jak i in vivo. Prawidtowe fibroblasty
dziela sie kilkadziesiat razy w warunkach in vitro, nastepnie
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obumieraja. Limit Hayflicka zaktada, ze zdolnosc¢ podziatow
komorki jest ograniczona i wraz z uptywem lat zmniejsza
sie. Wykazano doswiadczalnie, ze komorki przechodza okoto
50-60 podziatéw, po czym ulegaja programowej smierci przy
wspotudziale biatka p53 [21]. Apoptoza jest procesem fizjolo-
gicznym warunkujacym prawidtowe funkcjonowanie organi-
zmu, zarowno na etapie embrionalnym, jak i w pdzniejszym
okresie [20, 22]. Programowana $mierc¢ komorki jest procesem
czynnym, wymagajacym aktywaciji wielu gendw oraz nakta-
du energii. W zaleznosci od rodzaju komdrki oraz czynnika
indukujacego proces ten moze przebiega¢ w rozny sposob,
angazujac odmienne organelle komodrkowe. Dwie najlepiej
poznane $ciezki to szlak zewnetrzny (receptorowy), zwiazany
z btona komodrkowa oraz wewnetrzny przebiegajacy z udzia-
tem mitochondrium. Wérdd innych drog sygnatowych apopto-
zy wymienia sie rowniez zaobserwowany w cytotoksycznych
limfocytach T oraz komodrkach NK - szlak pseudoreceptoro-
wy angazujacy perforyny i granzym B, szlak sfingomielino-
wo-ceramidowy oraz szlak indukowany stresem (zwiazany
z reticulum endoplazmatycznym) opisany w 2000 r. [3, 11, 24].
Starzenie komodrkowe odgrywa istotna, a nawet kluczowa
role w procesie starzenia organizmu i pojawianiu sie chordb
zwiazanych z wiekiem. Chroni przed proliferacja uszkodzo-
nych komoérek, stanowigc bariere przeciwnowotworowg oraz
przeciwstarzeniowa dla catego organizmu. Nagromadzenie
uszkodzenn w komorkach, spadek efektywnosci systemow
naprawczych komorki oraz zaburzone usuwanie uszkodzo-
nych komorek skutkuje akumulacja komorek starych. Z jed-
nej strony zahamowanie proliferacji tych komérek petni role
przeciwnowotworowa, a z drugiej, komorki stare pogarszaja
funkcjonowanie sasiadujacych tkanek, podnosza stan zapalny,
co sprzyja starzeniu sie catego organizmu [2].

Teoria genowa zaktada, Ze najdtuzszy mozliwy czas trwa-
nia zycia MLS (maximum life span) dla cztowieka wynosi okoto
110-120 lat. Oceniono, ze dtugos¢ zycia w 25% zalezy od czyn-
nikéw genetycznych, natomiast w 75% od $rodowiskowych.
W badaniach przeprowadzonych na zamrozonych przez 30 lat
ludzkich fibroblastach, ktére odmrazano partiami, wykazano,
ze komorki te cechuja sie nie tylko pamiecia objawiajaca sie
konsekwentna realizacja wytyczonego im programu zycio-
wego, ale rowniez zakodowanym w kazdej z nich terminem
konica zycia. Zjawisko ,pamieci komodrkowej” powoduje opdz-
nienie produkowania przez komaorki skéry nowych widkien
podporowych i zmniejszenie zdolnosci regeneracyjnych na-
skoérka [2, 3. Teoria zaburzen biatkowych udowadnia, ze wraz
z wiekiem mozliwosci syntezy biatek maleja o okoto 20-80%,
co uposledza sprawne funkcjonowanie organizmu. Teoria bto-
nowa (membranowa) przedstawia, ze w miare starzenia sie
organizmu zmienia sie sktad bton komdérkowych. Dotyczy to
zwiekszenia zawartosci lipidéw kosztem wody, co w znacz-
nym stopniu utrudnia przezbtonowy transport substancji
[26]. Wedtug teorii mitochondrialnej, Smierc komadrek moze sie
wigzac¢ z zaburzeniami w obrebie mitochondridw, poniewaz

E

wraz z wiekiem maleje ich liczba oraz aktywnosc, co powodu-
je zmniejszenie wytwarzania adenozynotrifosforanu (ATP) [2].
Charakter i zakres zmian morfologicznych jak i biochemicz-
nych komorek podczas procesu starzenia sie jest uzalezniony
od specyficznosci tkanek [27, 28].

FOTOSTARZENIE
Fotostarzenie czyli starzenie sie skory pod wptywem nadmier-
nej ilosci swiatta jest nasilane przez inne czynniki srodowisko-
we takie jak dym tytoniowy, zanieczyszczenia powietrza, klimat
oraz promieniowanie UV [14, 29]. Okreslenie ,fotostarzenie” opi-
suje wiele destrukcyjnych zmian w wygladzie, funkcji i struk-
turze skory, spowodowanych przez nadmierng i dtugotrwata
ekspozycje na promieniowanie ultrafioletowe oraz sztuczne
promieniowanie UV, np. w solarium. Za fotostarzenie jest od-
powiedzialnie promieniowanie UVA (dtugosc¢ fali 320-400 nm)
oraz UVB (dtugosé fali 290-320nm). Okoto 50% promieniowa-
nia UVA dociera do warstwy brodawkowatej i siateczkowatej
skory wiasciwej, gdzie wptywa na fibroblasty, komoérki dendry-
tyczne, komorki nacieku zapalnego, limfocyty T, granulocyty
1 komorki tuczne oraz komorki sréddbtonka naczyniowego. UVB
jest zatrzymywane w 90% przez warstwe rogowa naskorka,
lecz okoto 9-14% dociera do jego warstwy zywej [2, 14].
Przenikanie promieniowania UV przez skoére doprowadza
do szkodliwych skutkéw ubocznych uzaleznionych od jego na-
tezenia, dtugosci fali oraz czestosci ekspozycii, jak réwniez od
wystepowania oparzen postonecznych. Istotna jest zaleznosé
dziatania UV na fototyp skory, gtdwnie klasy I111[1, 28]. Wedtug
Leccia i wsp. gtownym efektem ekspozycji na promieniowanie
UV na poziomie komoérkowym jest uszkodzenie DNA [17].
Podczas promieniowania UVB dochodzi do reakcji na-
tychmiastowej, zwiazanej z powstaniem wolnych rodnikéw
tlenowych (ROS), ktére przyczyniaja sie do denaturacji bton
komodrkowych. Uwalniane sa mediatory zapalne (IL-1, IL-6), hi-
stamina, serotonina, prostaglandyny, rozszerzaja sie naczynia
wtosowate, pojawia sie obrzek i rumien. Promieniowanie UVA
odpowiedzialne jest za natychmiastowa reakcje rumieniowa
oraz przyczynia sie do reakcji fotoalergicznych [10]. Promie-
niowanie UVA wzmacnia w obrebie naskérka dziatania pro-
mieniowania UVB, co powoduje uszkodzenie tkanki tacznej.
Ho i wsp. oraz Shin i wsp. w swoich pracach podaja, ze w od-
powiedzi na przewlekte dziatanie UVB, fibroblasty skorne wy-
twarzaja enzymy metloproteinazy (MMP-1, MMP-2, MPP-9)
zaangazowane w degradacje kolagenu typu 1 [30, 31].
Najbardziej powszechna zmiana histologiczna jest elastoza,
tzn. nagromadzenie atroficznego materiatu elastynopodobne-
go w warstwie brodawkowatej skory wiasciwej. Moze objawiac
sie to glebokimi bruzdami, guzkami, grudkami [13]. Naskorko-
we zmiany to przede wszystkim wzrost grubosci warstwy ro-
gowej z towarzyszaca atypia cytologiczna [2].
Zmiany histologiczne, fizjologiczne i biochemiczne w roz-
nych warstwach skéry sa znacznie bardziej wyrazne [12]. Do
gtdwnych objawow fotostarzenia mozna zaliczy¢: zmiany
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o charakterze przerostowym, suchosc i szorstkosc skory, wy-
stepowanie zmian przednowotworowych, czyli rogowacenie
stoneczne, zmarszczki gtebokie, teleangiektazje. Nastepne
skutki to zmniejszenie elastycznosci, wiotkos$c skory, przerost
gruczotéw tojowych, co przyczynia sie do tworzenia duzych
zaskornikow. Skora staje sie zoéttobrunatna, szorstka z liczny-
mi przebarwieniami [32].

Skutki biologicznego oddziatywania promieniowania UV
na skére moga ujawnic sie bezposrednio po ekspozycji albo po
wielu latach. Poza fotostarzeniem sie skory promieniowanie
ultrafioletowe powoduje réwniez obnizenie funkcji immuno-
logicznych - immunosupresje oraz stymulacje rozwoju nowo-
twordw - kancerogeneze [3, 10].

OBRAZ KLINICZNY
I HISTOLOGICZNY STARZEJACEJ SIE SKORY
Objawami starzejacej sie skory, zauwazalnymi bez konieczno-
sci stosowania urzadzen sa: skora wysuszona, wiotka, matowa,
cienka, Zle odzywiona ze zmarszczkami. Wraz z postepujacym
wiekiem biologicznym zmiany te pogtebiaja sie i poszerzaja
swoj zakres. Pierwszymi widocznymi objawami sa zmarszczki,
ktore dzieli sie na powierzchowne i gtebokie. Pierwsze z nich
siegaja nie gtebiej niz 0,05 mm, natomiast drugie sa gtebsze
niz 0,05 mm. Najczesciej pojawiaja sie one w okolicach oka
i sa okreslane jako ,kurze tapki”. Z kolei zmarszczki gtebokie
maja gtebokos¢ wieksza niz 0,05 mm i wystepuja jako pozio-
me badZ pionowe bruzdy na policzkach, czole, dolnej czesci
twarzy oraz szyi, a czasami tez tworza zmarszczki gtebokie
w okolicach oka. W miare przybywania lat zmarszczki sa co-
raz glebsze i jest ich wiecej [1]. Campiche i wsp. stwierdzili, ze
Afroamerykanie wykazuja opdznione oznaki starzenia w po-
réwnaniu do ludzi rasy biatej. Zmarszczki na twarzy pojawiaja
sie u nich pdZniej niz u rasy kaukaskiej i to dopiero w piatej
lub szdstej dekadzie. U kobiet rasy biatej czesciej wystepuja wi-
doczne oznaki starzenia sie twarzy niz u Azjatek [33].

Cecha starzejacej sie skory jest nasilenie sie wysuszenia skory
7 tworzeniem obszaréw mocno ztuszczajacych sie. Za przyczyne
tego stanu odpowiada znaczna utrata lipidow oraz wody w na-
skorku. W warstwie rogowej wystepuja ceramidy, ktére naleza
do grupy lipidow naturalnych istniejacych w skérze. Maarouf
1 wsp. zaobserwowali, Ze zaburzenie bariery naskorkowej cha-
rakteryzuje sie zmniejszeniem lipidow naskérka i produkcja
biatek strukturalnych, przez co zmniejszone jest nawodnienie
warstwy rogowej naskorka i zwiekszona transepidermalna
utrata wody [5]. Unikalny sktad lipidéw naskdérkowych cechuje
szczegdlne wysoka zawartosé ceramidow i sfingolipidéw (40-
50%) oraz cholesterolu (25% tacznie z siarczanem cholesterolu)
[26]. Petnia one role cementu miedzykomodrkowego zapobiegajac
utracie wody z organizmu oraz chronia skére przed szkodli-
wymi czynnikami. Powyzej 40. roku zycia ceramidy przestaja
byc¢ produkowane, co powoduje zwiekszenie utraty wody oraz
przesuszenie skory [2, 5]. Ocenia sie, ze problem suchej skory
wystepuje u ok. 15-20% populacji kaukaskiej i tylko w czesci
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przypadkdw zwigzany jest ze schorzeniami dermatologicznymi
(m.in. tuszezyca, atopowym zapaleniem skory, rybig tuska czy
kontaktowym zapaleniem skoéry), a w pozostatej czesci jest niero-
zerwalnie zwiazany z fizjologicznym procesem starzenia sie [26].

Za wiotkosc skodry starzejacej sie odpowiada zanik tkanki
ttuszczowej, ktdry jest naturalnym procesem wystepujacym
wraz z uptywem czasu. Do redukcji tkanki ttuszczowej do-
chodzi zazwyczaj w okolicy okotooczodotowej, skroniowej
i podjarzmowej. Dodatkowo, poduszeczka ttuszczowa oko-
licy przedjarzmowej ulega stopniowemu przemieszczaniu
sie w kierunku nosa, zwisajac nad bruzda nosowo-wargowa.
Nadmiar ttuszczu pojawia sie natomiast na brodzie i podbrod-
ku oraz na policzkach [34].

W przebiegu procesu starzenia sie skory pojawiaja sie zmia-
ny barwnikowe obejmujace zwiekszenie, zmniejszenie lub cat-
kowity zanik melanocytow, prowadzac do hiperpigmentacji
lub hipopigmentaciji szczegdlnie w obrebie twarzy i na grzbie-
tach rak. Melanocyty wchodzac w interakcje z keratynocyta-
mi grupuja sie tworzac starcze plamy soczewicowate [32].

Proces starzenia sie zaobserwowano w obszarze kazdej
warstwy budujacej skére. W naskérku zachodza nieodwra-
calne zmiany. Warstwa ziarnista i kolczysta zanikaja, przez
co naskorek staje sie cienki i zmniejszeniu ulegaja zdolnosci
proliferacyjne keratynocytow. Warstwa rozrodcza sptaszcza
sie z powodu zmniejszenia aktywnosci podziatowej jej komo-
rek i przyjmuje horyzontalne utozenie (spoczynkowe). Z kolei
granica skorno-naskérkowa ulega sptaszczeniu. Zmniejszenie
liczby sopli naskérkowych oraz miedzykomodrkowej adhezji
powoduje istotne ograniczenie powierzchni kontaktowej na-
skorka ze skora witasciwa, co prawdopodobnie prowadzi do
zmniejszenia oraz ograniczenia wymiany metabolicznej po-
miedzy tymi warstwami [1, 2].

Zmienia sie réwniez, nawet o 50%, ilo$¢ komdrek Langer-
hansa, co skutkuje zmniejszeniem odpowiedzi immunologicz-
nej, prowadzacej do ostabienia uktadu odpornosciowego [3].

Obnizenie wydzielania toju wptywa znaczaco na wysusze-
nie skory, w wyniku czego nastepuja zmiany sktadu btony hy-
drolipidowej, a w rezultacie obnizenie pH na bardziej kwasne.
Zmiany hormonalne powoduja modyfikacje w strukturach
macierzy pozakomaorkowej [35, 36).

Wielkos¢, jak i liczba fibroblastow maleje, przez co syntety-
zuja one mniej kolagenu. Wzmaga sie aktywnos¢ metalopro-
tein MMPs (matrix metalloproteinases): kolagenazy (MMP-1),
zelatynazy (MMP-2 i MMP-9) rozktadajacych kolagen, ktore-
go widkna staja sie grubsze i nieregularnie uporzadkowane.
Stwierdzono, ze wraz z wiekiem wzrasta poziom MMP-1, kto-
ra najczesciej przyczynia sie do uszkodzen w obrebie widkien
kolagenowych, co uznawane jest za jeden z gtdwnych czynni-
kow starzenia sie skory i utraty jej funkcjonalnej i struktural-
nej integralnosci [37]. Quin i wsp. w badaniu wtasnym zmie-
rzyli poziom MMPs w skoérze chronionej przed dziataniem
storica u 0séb w wieku powyzej 80 lat i 26-30 lat. Na podstawie
wynikow wykazali, Ze w starzejacej sie skorze w porownaniu
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do skory mtodej, poziom 8 z 23 oznaczanych MMPs byt pod-
wyzszony (np. MMP-1 wynosit 78%, a MMP-9 70%), co wynika
najprawdopodobniej ze zmniejszonego ich rozmiaru [38].

Proces wytwarzania wiazani pomiedzy elastyna a kolage-
nem zachodzi w macierzy pozakomadrkowej i jest kontrolowany
przez oksydaze lizylowa i hydroksylaze lizyny. Dzieki Scistemu
potaczeniu pomiedzy tymi dwoma biatkami mozliwa jest ich
wzajemna kontrola w funkcji - wytrzymatosé kolagenu nie po-
zwala elastynie zbyt mocno sie rozciagac, a sprezystosc elasty-
ny chroni witdkna kolagenu przed destrukcja wskutek nadmier-
nego rozciagniecia. W skorze starzejacej sie, wtdkna elastyczne
ulegaja rozrzedzeniu, a nawet moze dojs¢ do ich zanikniecia
w warstwie brodawkowej przez co kolagen nie jest w stanie
petnic¢ swoich funkcji podporowych [6]. Jednak w warstwie sia-
teczkowej, widkna elastynowe staja sie przeroste i w rezultacie
moze doj$¢ do pojawienia sie elastozy starczej [13].

Uposledzenie funkcji fibroblastow wiaze sie z obnizeniem
ilosci wytwarzanego przez nie kwasu hialuronowego. Kwas
hialuronowy jest odpowiedzialny za utrzymywanie w skorze
balansu wodno-elektrolitowego. Pozwalaja na to jego wtia-
Sciwosci, ktdre wiaza wode o objetosci, ktora jest wieksza
nawet do tysigca razy od jego czasteczki [15]. Laurent and
Fraser podaja, Ze skora zawiera 0,5-1 mg kwasu hialurono-
wego na gram masy mokrej tkanki lub okoto 50% catkowitej
zawartosci kwasu hialuronowego w danym organizmie [9].
Najwiekszy spadek zawartosci kwasu hialuronowego notuje
sie w gornych partiach skoéry, podczas gdy jego ilos¢ wzrasta
w warstwie podstawnej naskdrka. Wang 1 wsp. stwierdzili,
ze zwiazany z wiekiem spadek ilosci kwasu hialuronowego
w skdrze, a wiec zmniejszenie ilosci zwiazanej przez niego
wody moze by¢ jedna z przyczyn jej wysuszenia i pomarsz-
czenia [11]. Do zmian zachodzacych w starzejacej sie skorze
nalezy zaburzenie syntezy innych glikozoaminoglikandw np.
siarczanu chondroityny. Substancje te, jako zwiazki silnie hi-
groskopijne odpowiadaja za prawidtowe nawilzenie skéry wia-
Sciwej. Kontrolujg wtasciwosci mechaniczne wtdkien, co wy-
wiera zasadniczy wptyw na elastycznosc i sztywnosc tkanek.
Uktad naczyniowy skory witasciwej w miare jej starzenia sie
ulega przerzedzeniu, a $ciany naczyn krwionosnych staja sie
pogrubione. Redukcja unaczynienia w starzejacej sie skorze
moze wynosi¢ nawet 35%. W warstwie brodawkowatej sko-
ry dochodzi do zaniku pionowych petli naczyniowych, czego
nastepstwem jest zmniejszony przeptyw krwi, zmniejszone
zaopatrzenie skéry w substancje odzywecze, zaburzenia w ter-
moregulacji, obnizenie temperatury powierzchniowej skory
oraz bladosci skory [8, 13].

Skora jako narzad hormonozalezny jest pod ciggltym wpty-
wem hormonodw, gtdéwnie piciowych, za posrednictwem odpo-
wiednich receptoréow. Najwieksze nagromadzenie receptorow
znajduje sie w miejscach estrogenozaleznych [37]. Po meno-
pauzie, gdy jajniki nie petnia juz swojej wydzielniczej funkciji,
role te przejmuje tkanka ttuszczowa [35, 36).

STARZENIE MENOPAUZALNE SKORY

Okreslenie menopauza wywodzi sie z jezyka greckiego i po-
chodzi od dwdch termindéw: men — miesiac oraz pausis — zakon-
czenie. Wedtug definicji Swiatowej Organizacji Zdrowia WHO
(World Health Organization) menopauza jest to utrzymujacy sie
od ponad roku brak miesiaczki, spowodowany trwata niedo-
czynnoscia jajnikéw w nastepstwie zanikania uktadu oddzia-
tywania hormonalnego pomiedzy podwzgdrzem, przysadka
i jajnikami. Okres menopauzalny przypada najczesciej miedzy
45 a 50 rokiem zycia (Sredni wiek wystapienia menopauzy
wiérdd Polek to okoto 50 lat + 2 lata) i charakteryzuje sie wielo-
ma zmianami zachodzacymi w organizmie [5, 38, 39].

We wiasciwej menopauzie, czyli okresie klimakterium pro-
ces starzenia skory ulega nasileniu [35]. Starzenie sie skéry
wiaze sie ze wzrostem rozciagliwosci i zmniejszeniem ela-
stycznosci [40]. Estrogeny, poprzez znajdujacy sie na fibro-
blastach ERa (receptor a), wptywaja na produkcje kolagenu
typu I'i III [38]. Synteza ta odgrywa znaczaca role w proce-
sach gojenia. Hormony estrogenowe wywieraja wptyw na
produkcje przez fibroblasty TGF-f31 (transformujacego czyn-
nika wzrostu) i bFGF (zasadowy czynnik wzrostu fibrobla-
stow). Efektem tego jest pobudzenie metabolizmu fibroblastéw
1 wzmozona synteza kolagenu. W czasie menopauzy rozmiesz-
czenie receptorow estrogenowych nie zmienia sie, maleje na-
tomiast gestosc receptora androgenowego i progesteronowego
o okoto 40% w stosunku do okresu przedmenopauzalnego
[28]. Na skutek niskiego stezenia estrogendw obniza sie syn-
teza kolagenu VII. W ciagu pierwszych 6 miesiecy menopauzy
gwattownie zmniejsza sie ilos¢ kolagenu, po czym proces ten
zwalnia. Wedtug Addor najwiekszy ubytek kolagenu (do 30%)
obserwuje sie w ciagu pierwszych 5 lat, a nastepnie tempo jego
utraty wynosi 1-2% rocznie [40]. Oprécz zmian ilosciowych,
widkna kolagenowe maja zmienione witasciwosci chemiczne
i fizjologiczne. Staja sie pofatdowane, sztywne, nieregularnie
rozmieszczone. Dodatkowo obserwuje sie zwiekszenie aktyw-
nosci kolagenaz (metaloproteinazy: 1, 8, 13) [27, 371.

[los¢ biatek kotwiczacych pomiedzy skora witasciwa a na-
skorkiem maleje. Objawia sie to gtdéwnie sptaszczeniem gra-
nicy skorno-naskérkowej, zmniejszeniem grubosci warstwy
skdry, utrata elastycznosci i napiecia [35, 36).

Estrogeny wptywaja na wszystkie komorki skory, a ich
niedobdr przyczynia sie m.in. do braku pobudzenia komorek
warstwy podstawnej naskdrka w wyniku czego iloéc¢ podzia-
téw mitotycznych spada. W efekcie dochodzi do atrofii wszyst-
kich jego warstw. Na skutek matej ilosci mitoz, warstwa kol-
czysta i ziarnista staja sie cierisze. W wyniku zachodzacych
zmian, skora jest mato elastyczna, cienka, pobruzdowana, ze
zmarszczkami o réznej gtebokosci. Zmieniaja sie rowniez pro-
porcje twarzy, pojawiaja sie strefy cienia [8].

Zaburzenia syntezy lipidow w naskorku prowadza do su-
chosci skory i spadku aktywnosci gruczotdw tojowych oraz
potowych (sucha, szorstka skora). Wydzielanie toju i potu
zmniejsza sie sukcesywnie o ponad 50% u kobiet i o okoto
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20% u mezczyzn [33]. Problem suchosci dotyczy prawie 100%
populacji po 60. roku zycia. W skodrze starczej obserwuje sie
niski poziomu kwasu hialuronowego, widkien elastynowych
i naczyn wtosowatych [15]. W okresie okoto- i pomenopauzal-
nym dochodzi do zmiany rozktadu tkanki ttuszczowej. Tkan-
ka ttuszczowa w obrebie twarzy i szyi ulega atrofii i zaburzone
zostaja procesy litogenezy oraz réznicowania sie adipocytow,
ktérych zdolnos¢ do gromadzenia ttuszczdow maleje. Proces
ten najbardziej widoczny jest w okolicy oczodotéw, podbréd-
ka, kacikow ust i kosci policzkowych. Jej nadmiar gromadzi sie
natomiast w sieci i tkance podskoérnej brzucha [34].

Efektem zmian hormonalnych moze by¢ takze pojawienie sie
silnego tradziku, fojotoku i zmian pigmentacyjnych. U niekto-
rych kobiet w okresie klimakterium obserwuije sie wystepowanie
brodawek tojotokowych. W bardziej zaawansowanym stadium
starzenia skéry moze doj$¢ do pojawienia sie $wiadu starczego
oraz réznych standw przednowotworowych i nowotworowych,
najczesciej podstawno- lub kolczystokomadrkowych [36].

ZAKONCZENIE

Starzenie sie organizmu jest przedmiotem badari majacych na
celu doktadne okreslenie mechanizméw powstawania zmian
obrazujacych ten proces. Zmiany zachodzace w skorze tacza sie
z nieuniknionym procesem starzenia sie zaréwno wewnatrz-
pochodnym jak i zewnatrzpochodnym. Utrata kolagenu, elasty-
ny i kwasu hialuronowego w macierzy zewnatrzkomorkowej
odpowiada za kliniczne objawy starzenia sie skory takie jak
zmarszczki, zwiotczenie i utrata elastycznosci skory.
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