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Zaburzenia wlasciwoéci biofizycznych skory zachodzace w przebiegu reakcji z podraznienia wywotanej ekspozycja na substancje
chemiczne moga by¢ badane przy pomocy wielu nieinwazyjnych metod. Najczesciej dokonuje si¢ oceny przeznaskorkowej utraty
wody (TEWL), uwodnienia naskdrka, pH, rumienia, pigmentacji oraz skérnego przeptywu krwi. Metody te stosowane sa réwniez
do oceny indywidualnej podatnosci na dzialanie drazniace. W kosmetologii i dermatologii stuzg one do badania skutecznosci
i bezpieczenstwa kosmetykow, lekéw i srodkéw do higieny skory. Ponadto moga stanowi¢ uzyteczne narzedzie do diagnostyki
i monitorowania réznych dermatoz oraz oceny towarzyszacych im zjawisk patologicznych. Med. Pr. 2010;61(4):457-466
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ABSTRACT

Disturbances in biophysical properties of the skin during irritant reactions induced by exposure to chemicals may be assessed
by several non-invasive methods. The most popular one involves determinations of transepidermal water loss, stratum corneum
hydration, skin pH and evaluation of erythema, pigmentation and skin blood flow. Non-invasive techniques are also applied to
assess individual skin susceptibility to irritants. In dermatology and cosmetology they provide information about efficacy and safety
of medicines, cosmetics and hygiene products. Determinations of skin parameters may also be useful in diagnosing and monitoring

of various dermatoses and in the observation of changes in skin properties caused by the disease. Med Pr 2010;61(4):457-466
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Ekspozycja skéry na czynniki draznigce powoduje
zmiany jej wlasciwosci biofizycznych, takich jak prze-
znaskorkowa utrata wody, uwodnienie, pH, przeptyw
krwi, barwa i elastycznos¢. Wlasciwosci te moga by¢
badane przy pomocy réznych nieinwazyjnych metod.
Ze wzgledu na koniecznos$¢ posiadania specjalistyczne-
go sprzetu i zapewnienia odpowiednich warunkéw oto-
czenia nie sg one jednak stosowane rutynowo w prak-
tyce klinicznej, ale raczej znajdujg zastosowanie w ba-
daniach naukowych. Sg uzyteczne do badania indywi-
dualnej podatnosci na dzialanie draznigce, wykrywa-
nia zaburzen o charakterze subklinicznym, oceny od-
chylen od stanu prawidlowego w przebiegu zmian cho-

robowych skory o rdznej etiologii oraz po ekspozycji
na czynniki chemiczne i fizyczne. Wykorzystuje si¢ je
na przykiad do badania dzialania kosmetykow, lekow
i srodkéw do higieny skory celem wykazania ich po-
tencjalnych wlasciwosci draznigcych lub ochronnych.
Eksperymentalna ocena wtasciwosci skory w przebie-
gu reakeji z podraznienia przyczynita sie znaczaco do
poznania patomechanizmu tej reakcji i sposobow dzia-
tania czynnikéw draznigcych na skore (1).
Doswiadczalnym modelem dzialania drazniagcego
jest kontaktowe zapalenie skory wywolane ekspozycja
na laurylosiarczan sodowy (SLS, synonim: siarczan do-
decylu sodu — SDS) (2,3). Metodyka indukgji zapalenia
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polega na aplikacji SLS na skére w wodnym roztwo-
rze o stezeniu od 0,01% do 20% (zwykle 0,5-5%) w ko-
morze pod okluzjg (test ptatkowy) na 2-24 godziny,
maksymalnie do 48 godzin (3-7). Niekiedy zamiast
SLS stosuje si¢ inne substancje chemiczne, na przy-
ktad chlorek benzalkonium, olej krotonowy lub kwas
nonanowy (8,9), a takze ekspozycje na czynniki fi-
zyczne, takie jak promieniowanie ultrafioletowe i me-
chaniczne, w tym tape stripping (3,10). Ekspozycja na
czynnik draznigcy moze mie¢ charakter jednorazowy
(5,11) lub wielokrotny — powtarzany w okreslonych
odstepach czasu (6,11).

Dla oszacowania wywotanej eksperymentalnie re-
akcji ocenia sie wlasciwosci skdry w stanie wyjscio-
wym i po aplikacji srodkéw draznigcych. Poza oce-
ng wizualng (visual scoring — VS) dokonywany jest
przede wszystkim pomiar przeznaskorkowej utraty
wody (transepidermal water loss — TEWL), ktora jest
wyktadnikiem barierowej funkcji naskoérka (naskérek

o prawidlowej strukturze stanowi bariere zapobiega-
jaca nadmiernemu parowaniu wody na zewnatrz orga-
nizmu oraz przenikaniu szkodliwych substancji i mi-
kroorganizméw do wewnatrz) (1,12). Do najczesciej
poza TEWL wykorzystywanych metod nalezy bada-
nie zawartos$ci wody w naskérku na podstawie pomia-
ru jego pojemnosci elektrycznej, pehametria, badanie
ultrasonograficzne, kolorymetryczna ocena zabarwie-
nia skory oraz spektrofotometria stuzaca ocenie ru-
mienia i pigmentacji (10,12) (tab. 1).

OCENA WIZUALNA

W wizualnej ocenie reakcji z podraznienia wigkszos¢
badaczy postuguje si¢ skalg Froscha i Kligmana, oparta
na stwierdzeniu obecnosci trzech rodzajow wykwitow:
rumienia, zluszczania i rozpadlin. Nasilenie rumienia
ocenia si¢ w skali od 1+ do 4+, a zluszczanie i rozpadli-
ny — od 1+ do 3+ (tab. 2). Jesli w wyniku eksperymen-

Tabela 1. Nieinwazyjne metody oceny wlasciwosci biofizycznych skory (12)
Table 1. Non-invasive methods to assess biophysical properties of the skin (12)

Cecha skory Znaczenie badania

Skin property Significance of the method

Mierzony parametr Przyrzad do pomiaru

Measured parameter Measuring device

Funkcja barierowa warstwy
rogowej / Stratum
corneum barrier function

Uwodnienie warstwy

ocena ryzyka wyprysku; wykrywanie zmian
subklinicznych; kontrola leczenia / evaluation of eczema
risk; detection of subclinical lesions; control of treatment

ocena ryzyka wyprysku; wykrywanie zmian

TEWL tewametr, ewaporymetr /
/ tewameter,

evaporimeter

pojemnos¢ elektryczna korneometr /

rogowej naskorka subklinicznych; kontrola leczenia / evaluation of eczema skory / skin capacity /corneometer
(zawarto$¢ wody risk; detection of subclinical lesions; control of treatment
w naskorku) / Stratum
corneum hydration
Kwasny plaszcz skory (pH) / pojemnosé¢ buforowa wobec zasad; ocena ryzyka pH powierzchni skory / pehametr / pHmeter
/ Skin acid mantle (pH) wyprysku; wykrywanie zmian subklinicznych; kontrola / skin surface pH
leczenia / skin buffer capacitance; evaluation of eczema
risk; detection of subclinical lesions; control of treatment
Skorny przeptyw krwi tolerancja temperatury; wykrywanie zmian przepltyw wloéniczkowy  laserowy dopplerowski
(mikrokrazenie) / subklinicznych / tolerance to temperature; detection erytrocytow / przeptywomierz / laser
/ Skin blood flow of subclinical lesions / erythrocyte flow Doppler velocimeter
(microcirculation) in capillaries

Rumien i pigmentacja
skory / Skin erythema

and pigmentation pigmentation in the course of eczema

TEWL — przeznaskorkowa utrata wody / transepidermal water loss.

obiektywna ocena rumienia i pigmentacji w przebiegu
wyprysku / objective assessment of erythema and

barwa skory zalezna kolorymetr,

od zawarto$ci spektrofotometr /
hemoglobiny / colorimeter,
i melaniny w skorze / spectrophotometer
/ skin color dependening

on content of

hemoglobin and

melanin in the skin
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Tabela 2. Kliniczna ocena reakeji z podraznienia oparta na skali Froscha i Kligmana (2)
Table 2. Visual scoring of skin irritation based on the scale of Frosch & Kligman (2)

Cecha Skala Ocena
Skin lesion Scale Assessment

Rumien / Erythema 1+ tagodny rumien (w postaci pojedynczych ognisk lub rozlany) / slight erythema (spotty or diffuse)
2+ umiarkowany i jednolity rumien / moderate and uniform erythema
3+ intensywny rumien / intense erythema
4+ »plomiennoczerwony” rumien / fiery erythema

Ztuszczanie / Scaling 1+ niewielkie ztuszczanie / fine scaling
2+ umiarkowane ztuszczanie / moderate scaling
3+ nasilone ztuszczanie z duzymi tuskami / severe scaling, with large flakes

Rozpadliny / Fissures 1+ niewielkie rozpadliny / fine cracks
2+ pojedyncze lub liczne szersze rozpadliny / single or multiple broader fissures
3+ szerokie rozpadliny z wysiekiem lub krwawieniem / wide cracks with hemorrhage or weeping

talnej ekspozycji na substancje chemiczng suma punk-
tow w jednym polu testowym wynosi lub przekracza 5,
badanie zostaje zakonczone. W uzyciu jest wiele mo-
dyfikacji tej metody. Niekiedy stosowana jest skala po-
legajaca wylacznie na ocenie rumienia, wedtug Willis,
w tym przypadku jednak odpowiednia klasyfikacja na-
silenia reakcji rumieniowej moze by¢ utrudniona przez
wspolistniejaca suchos¢, szorstkos¢ i peknigcia skory
(tab. 3) (2,9,13).

Tabela 3. Ocena reakeji z podraznienia na podstawie rumienia
wedlug Willis (9)

Table 3. Assessment of erythema in irritant reaction,
according to Willis (9)

Ocena Nasilenie rumienia
Assessment Intensity of erythema

-(0) brak reakcji / no visible reaction

+/-(0,5) lekki, nieostro odgraniczony rumien / faint, ill defined
erythema

1+ lekki, dobrze odgraniczony rumien / faint, but well
defined erythema

2+ umiarkowany rumient / moderate erythema

3+ nasilony rumien / intense erythema

POMIAR TEWL

Pomiar TEWL stanowi najpowszechniej stosowa-
ng metode oceny reakcji z podraznienia. Jest to naj-
wazniejszy parametr do badania funkcji barierowej
naskorka. Wartos¢ TEWL zalezy od przepuszczal-

noéci warstwy rogowej, ktéra jest gléownym elemen-
tem ochronnym skdry odpowiedzialnym za pelnienie
tej funkcji (1). Na utrate wody przez naskorek skiada
sie parowanie wskutek biernej dyfuzji oraz wydzielanie
przez gruczoly ekrynowe (potowe). Zgodnie z aktual-
nie przyjetymi zalozeniami pojecie TEWL odnosi sie
do parowania wody przez skore i jej przydatki na dro-
dze wylacznie biernej dyfuzji, przy zredukowanym do
minimum procesie pocenia (14).

Ciagle parowanie wody z powierzchni naskor-
ka i zwigzany z tym przeplyw pary wodnej powodu-
je powstanie réznicy (gradientu) gestosci pary wod-
nej miedzy powierzchnig skdéry a powietrzem w od-
legtosci kilku centymetréw od skéry. W tej strefie
granicznej umieszcza si¢ dwie pary czujnikéw tem-
peratury i wilgotnosci (znajduja si¢ one w glowicy
urzadzenia) oraz dokonuje wielokrotnych pomiaréow
tych parametrow. Zarejestrowana miedzy czujnika-
mi réznica gestosci pary wodnej umozliwia oblicze-
nie wielkosci TEWL, ktora jest wyrazana w gramach
na metr kwadratowy na godzine (g/m?*/godz.). Wyni-
ki pomiaréw po przetworzeniu moga by¢ przedsta-
wione w postaci graficznej (krzywa pomiarowa, wy-
kres) (14,15).

Badanie wykonywane jest przy pomocy urzadzenia
zwanego tewametrem lub ewaporymetrem. Dostgpne
aparaty wyposazone s3 w systemy pomiarowe w otwar-
tej lub zamknigtej komorze (2,16). W tych pierwszych
czujniki mierzg temperature i wilgotnos$¢ podczas swo-
bodnego przeptywu pary wodnej przez otwarta komo-
re aparatu, w drugim typie pomiar dotyczy przyrostu
wilgotnosci powietrza w zamknigtej komorze (18).



460 D. Chomiczewska i wsp.

Nr 4

Produkowanych jest wiele rodzajéw urzadzen rdz-
nigcych sie szczegétowymi rozwigzaniami techniczny-
mi. Odmiang aparatury z zamknietg komora jest typ
»condenser chamber”, w ktérym para ulega skrople-
niu na powierzchni o ujemnej temperaturze. Wsérdd in-
strumentéw dostgpnych na rynku przewazaja aktual-
nie aparaty typu ,open chamber”, podkresla si¢ jednak
mniejsza wrazliwo$¢ urzadzen typu ,closed chamber”
na ruch powietrza (17). Poréwnanie wynikéw uzyski-
wanych przy pomocy réznych instrumentéw wskazuje
na ich dobra korelacje, jednak réwnocze$nie potwier-
dza istnienie pewnych odmiennosci (19).

Wielkos¢ TEWL jest osobniczo zréznicowana —
zalezy od wieku, pici, okolicy ciala, temperatury skory,
potliwosci i stanu emocjonalnego (15). Istotny wplyw
na wynik badania majg warunki otoczenia — tempera-
tura, wilgotno$¢ i przeplyw powietrza, pewna role od-
grywaja tez réznice miedzy aparatami. Do uzyskania
poréwnywalnych wynikéw niezbedne jest stworzenie
takich warunkéw pomiaru, w ktérych wptyw czynni-
kéw osobniczych i srodowiskowych bylby maksymalnie
zredukowany. Z tego wzgledu konieczne jest zapewnie-
nie odpowiednio dlugiego odpoczynku (zwykle 20 mi-
nut) przed badaniem, wylaczenie z diety ostrych przy-
praw i w miar¢ mozliwosci wyeliminowanie stresu (14).
Pomiary — szczegdlnie w przypadku stosowania me-
tody otwartej komory — powinny by¢ wykonywane
w pomieszczeniu o stalej temperaturze i wilgotnosci
powietrza. Za optymalne warunki uznaje si¢ tempera-
ture 20-22°C i wilgotno$¢ powietrza 40% (15).

Nieuszkodzona skdra o prawidlowej funkcji charak-
teryzuje si¢ niska przeznaskdrkowa utratg wody, o war-
tosci mieszczacej sie w przedziale od 5 do 25 g/m?/godz.
(20,21). Czynniki draznigce zwykle powoduja zwigk-
szenie TEWL poprzez wplyw na integralnos¢ warstwy
rogowej (1,6,22). Powtarzajacej si¢ ekspozycji towarzy-
sza charakterystyczne wahania tego parametru — po-
czatkowo wzrost, a w ciggu kolejnych tygodni stopnio-
we obnizenie, prawdopodobnie z powodu pogrubienia
warstwy rogowej. Jest ona efektem hiperproliferacji ke-
ratynocytow zwigzanej z przewleklym stanem zapal-
nym. Zjawisko to, okreslane jako zahartowanie skory
(skin hardening), moze odgrywa¢ wazna role w indy-
widualnej podatnosci na przewlekle dzialanie draznig-
ce (22). Stwierdzono réwniez korelacje miedzy podat-
noscig na to dzialanie a wysoka wyjsciowa wartoscia
TEWL (23).

Pomiar TEWL jest powszechnie stosowany do oce-
ny wplywu kosmetykéw, srodkéw do higieny sko-
ry oraz $rodkéw czystosci na funkcje barierowa na-

skorka. Zwykle dokonuje sie¢ poréwnania wynikéw
pomiaru przed aplikacja i po niej. Przykladem bada-
nia jest ocena zdolnosci preparatéw nawilzajacych do
zatrzymania wody w naskérku w efekcie okluzji lub
dzialania jako humektant. Zwykle réwnocze$nie mie-
rzona jest zawarto$¢ wody w naskdrku (14). Kolejne
zastosowanie to ocena efektow leczenia réznych der-
matoz, charakteryzujacych si¢ wysoka TEWL w ob-
rebie zmian skérnych, np. skutecznosci terapii miej-
scowej w atopowym zapaleniu skory, tuszczycy oraz
wspomnianym wyzej kontaktowym zapaleniu skéry
z podraznienia (14,24).

Niektére produkty kosmetyczne i lecznicze zawie-
raja wode, ktora po aplikacji preparatu na skdre stop-
niowo paruje. Ten proces parowania naklada si¢ na
TEWL. Obydwa lacznie okreslane s3 mianem ,utra-
ty wilgoci z powierzchni skéry” (skin surface water
loss — SSWL). Warto$¢ SSWL moze by¢ mierzona przy
uzyciu tych samych urzadzen co TEWL (14).

POMIAR UWODNIENIA NASKORKA

Metoda pomiaru uwodnienia warstwy rogowej opar-
ta jest na zaleznosci migdzy pojemnoscia elektryczna
a zawarto$cig wody w naskorku. Wzrost lub zmniejsze-
nie uwodnienia warstwy rogowej, ze wzgledu na stala
dielektryczng wody, powoduje proporcjonalne zmiany
pojemnosci elektrycznej, mierzone przy uzyciu urza-
dzenia zwanego korneometrem. Pomiar dotyczy gle-
bokosci okoto 10-40 pm, przy czym grubos$¢ warstwy
rogowej wynosi zwykle 10-20 pm (1,2,16,25,26). Wy-
nik pomiaru wyrazany jest w dowolnych jednostkach,
wyznaczonych przez producenta (24).

Prawidlowe uwodnienie naskérka jest uwarun-
kowane po pierwsze obecnoscia w korneocytach,
czyli komérkach warstwy rogowej, tzw. naturalne-
go czynnika nawilzania (natural moisturizing fac-
tor — NMF), po drugie — prawidlowa zawartoscia,
skladem i strukturg lipidéw przestrzeni miedzyko-
moérkowych (27). Czynnik nawilzania stanowi mie-
szanine roznych zwigzkéw o niskiej masie czastecz-
kowej, rozpuszczalnych w wodzie i o wysokich wla-
sciwo$ciach higroskopijnych. W skltad NMF wcho-
dza aminokwasy, pyrolidonowy kwas karboksylowy,
mocznik, mleczany, amoniak, kwas moczowy i inne
zwiazki. Wiele tych skladnikéw to produkty proteoli-
zy filagryny, biatka wchodzacego w sklad zrogowacia-
tej otoczki korneocytéw (28,29).

Odpowiednia zawartos¢ wody w warstwie rogowe;j
jest niezbedna do prawidlowego procesu rogowacenia
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i ztuszczania komorek. Wynosi ona od 15% do 30% (27).
Jesli ulega obnizeniu ponizej 10%, klinicznie obserwuje
sie sucho$¢, szorstkos¢, ztuszcezanie i pekniecia naskor-
ka (27,30). Réwnoczesnie niedostateczne uwodnienie
powoduje uposledzenie funkcji barierowej oraz zwigk-
szenie podatnosci skory na podraznienie. Istnieje od-
wrotna korelacja miedzy TEWL a uwodnieniem war-
stwy rogowej. Wysoka wartos¢ TEWL, odzwierciedla-
jaca zaburzong funkcje barierowa, zwykle wystepuje
tacznie z obnizong zawartoscia wody w warstwie rogo-
wej (24). Mozliwosci zastosowania tego ostatniego po-
miaru w dermatologii i kosmetologii s3 podobne jak
w przypadku TEWL.

Innym sposobem badania uwodnienia jest spek-
troskopia rezonansu magnetycznego (nuclear magne-
tic resonance — NMR). Obrazowanie NMR opiera si¢
na zjawisku wzbudzenia jader atoméw wodoru w polu
magnetycznym i pomiarze czasu relaksacji — nateze-
nie sygnatu jest odwzorowaniem gestosci protonow
wodoru, ktora z kolei jest proporcjonalna do zawar-
tosci wolnej wody w tkance (16). Mozliwe jest tez za-
stosowanie metody spektroskopii §wietlnej, wykorzy-
stujacej promieniowanie podczerwone (spektrosko-
pia w podczerwieni) lub tzw. promieniowanie Rama-
na, czyli promieniowanie nieelastycznego rozprasza-
nia fotonéw (1).

POMIAR pH

~Kwasny plaszcz”, czyli odpowiednie pH powierzchni
skory 1 warstwy rogowej odgrywa wazng role w mecha-
nizmach odpornosci przeciwdrobnoustrojowej i utrzy-
maniu prawidlowej flory fizjologicznej skory. Stanowi
rowniez optymalne $rodowisko dla aktywnosci enzy-
mow uczestniczacych w syntezie lipidéw, procesu ich wy-
dzielania do przestrzeni miedzykomoérkowych i formo-
wania dwuwarstwowych struktur. Posrednio przyczynia
sie wiec do tworzenia prawidlowej bariery naskorkowej
i odpornosci skory na czynniki fizyczne i chemiczne.

Do oszacowania pH skory zazwyczaj uzywa si¢ pe-
hametru z potencjometrycznym ukladem pomiaro-
wym zloZonym ze szklanej plaskiej elektrody, w ktorej
obrebie wyrodznia si¢ elektrode czynng i poréwnawczg
(zwang tez elektroda odniesienia). Oddzielone sg one
cienkg szklang membrang i zawieraja rézne roztwory
elektrolitow. Wartos¢ pH obliczana jest na podstawie
roznicy potencjatéw miedzy elektrodami, zaleznej od
réznicy stezenia jonéw wodorowych (H*) miedzy po-
wierzchnig skdry a roztworem umieszczonym w elek-
trodzie odniesienia (zwykle HgCI+KCl) (31,32).

Nalezy pamigta¢, ze zgodnie z definicjg fizykoche-
miczng pH stanowi ujemny logarytm stezenia jondw
wodorowych w roztworze. W przypadku skory roztwo-
rem, w ktorym bada si¢ stezenie jonéw H”, jest miesza-
nina potu, foju i wody aplikowanej na powierzchni¢ na-
skorka wskutek zwilzenia elektrody. Do mieszaniny tej
dysocjuja jony uwalniane przez wolne kwasy ttuszczo-
we i inne kwasy obecne w naskérku. Przy wykonywa-
niu pomiaru wazne jest zwilzenie elektrody pehame-
tru, poniewaz sama warstwa rogowa zawiera przede
wszystkim hydrofobowe (ewentualnie amfoteryczne)
lipidy oraz niewielka tylko ilo§¢ wody zwiazanej we-
wngtrzkomorkowo (32).

Odczyn (pH) skory wlasciwej wynosi okoto 7, nato-
miast na powierzchni naskoérka obniza si¢ do okolo 5.
Zjawisko to zwigzane jest ze wzrostem dysocjacji jonow
wodorowych w wyniku aktywnosci hydrolaz naskdr-
ka. Dzieki tym enzymom powstaja kwasy rozpuszczal-
ne w wodzie, takie jak kwas mlekowy, kwas urokaino-
wy, aminokwasy czy pyrolidonowy kwas karboksylo-
wy (30,33).

Do celow badawczych pomiary najczesciej doko-
nywane sg na skorze przedramienia, niekiedy twa-
rzy. Wyniki w niewielkim stopniu zaleza od pici, wie-
ku i okolicy anatomicznej. Zwykle zawieraja si¢ w prze-
dziale od 4 do 7, a za prawidlowe i optymalne dla fi-
zjologicznych funkcji uwaza sie pH powierzchni skory
okoto 5, a nawet ponizej tej wartosci (30,34-37). Ponie-
waz podwyzszona temperatura ciala sprzyja wydziela-
niu wiekszej objetosci potu o mniej kwasnym odczy-
nie, sugeruje si¢ wykonywanie badania pH w warun-
kach niesprzyjajacych aktywnosci gruczotéw ekryno-
wych, czyli w temperaturze ponizej 23°C i wilgotnosci
powietrza ponizej 65% (38).

Odczyn (pH) skory ulega podwyzszeniu wskutek
aplikacji substancji o odczynie zasadowym, takich jak
kosmetyki i §rodki do higieny skory, zwlaszcza my-
dla i detergenty (30,33). Alkalizacje powierzchni na-
skorka opisywano jako zjawisko towarzyszace roz-
nym dermatozom (30). Wedlug niektérych badaczy
ocena pH moze by¢ wykorzystana do przewidywania
ryzyka rozwoju kontaktowego zapalenia skéry z po-
draznienia (33). Uwaza si¢ ponadto, ze dlugotrwaly
wzrost pH skoéry (np. wskutek powtarzajacej si¢ eks-
pozycji na substancje o odczynie zasadowym) moze
wigzac si¢ z opornoscig na leczenie i gorszym rokowa-
niem w dermatozach pochodzenia zawodowego oraz
z podwyzszong podatnoscig skory na dziatanie draz-
nigce (1,33).



462 D. Chomiczewska i wsp.

Nr 4

POMIAR SKORNEGO PRZEPLYWU KRWI

Pomiar skornego krazenia krwi jest dokonywany przy
uzyciu laserowego dopplerowskiego przeptywomierza.
W obrazowaniu przeptywu wykorzystuje si¢ zjawisko
Dopplera polegajace na zmianie czestotliwosci i diugo-
$ci fali $wiatta laserowego odbitego od poruszajacych sie
krwinek, podczas gdy czestotliwo$¢ fali odbitej od ele-
mento6w statycznych tkanki pozostaje niezmieniona (39).
Sygnal powstajacy po odbiciu wigzki $wiatta laserowe-
go jest rejestrowany przez detektor urzadzenia, ulega za-
mianie w impuls elektryczny i po przetworzeniu przed-
stawiany jest jako kolorowy obrazu przeptywu krwi.
Zrédlem $wiatta w urzadzeniach do badania krazenia
skornego jest zwykle laser helowo-neonowy (40,41).

Do badania glebokiego przeptywu w skorze i tkan-
ce podskornej stuzy swiatto monochromatyczne o diu-
gosci 633 nm (barwy czerwonej) lub 7801 810 nm (pro-
mieniowanie podczerwone), natomiast do uwidocz-
nienia krazenia powierzchownego wykorzystywa-
ne jest przede wszystkim $wiatlo zielone o dlugosci
fali 543 nm, odpowiadajacej jednemu ze szczytéw po-
chtaniania hemoglobiny (40).

Metoda laserowo-dopplerowskiego pomiaru prze-
ptywu (Laser Doppler Flowmetry — LDF) pozwala na
uzyskanie obrazu krazenia pod glowicg aparatu, nato-
miast instrumenty typu LDPI (Laser Doppler Perfu-
sion Imaging — obrazowanie perfuzji za pomocg ba-
dania laser-doppler) pozwalaja na przestrzenny pomiar
zmian ukrwienia poprzez skanowanie tkanki swobod-
nie poruszajacy si¢ wigzka laserows, bez koniecznosci
kontaktu urzadzenia ze skorg (40,42).

Naczynia skory tworza gleboki splot naczyniowy na
granicy skory wlasciwej i tkanki podskoérnej oraz po-
wierzchowny splot podbrodawkowaty (43). Przeplyw
krwi podlega wahaniom w zaleznosci do temperatu-
ry. Do uzyskania poréwnywalnych wynikéw rekomen-
dowane s3 pomiary w pomieszczeniach o temperatu-
rze powietrza wynoszacej 20-25°C. Ponadto na kra-
zenie skorne maja wplyw takie czynniki, jak palenie
papieroséw, przyjmowanie lekéw, potrawy z ostrymi
przyprawami, alkohol czy stres (40). Ostra faza reak-
cji z podraznienia cechuje si¢ wystepowaniem rumie-
nia i wzmozonym przeptywem krwi. Wykazano, ze
w ciagu tygodnia od eksperymentalnej ekspozycji kra-
zenie wraca do prawidlowych wartosci (44). Ocena mi-
krokrazenia moze by¢ wykorzystana do wykrycia re-
akcji z podraznienia o charakterze subklinicznym, gdy
zmiany skorne nie sg uchwytne golym okiem, ale prze-
plyw krwi wzrasta nawet 3-4 razy (1,12).

OCENA ULTRASONOGRAFICZNA SKORY

Badanie przy pomocy ultrasonograféw wyposazonych
w systemy skanowania A lub B pozwala na ocene gru-
bosci skdry i wizualizacje jej elementéw nawet do gle-
bokosci kilku centymetréw. Emitowane fale czgsciowo
ulegaja transmisji, a czgsciowo odbiciu na granicy sa-
siadujacych ze sobg struktur o odmiennej echogenicz-
nosci, potozonych w réznej odleglosci od zrédta fali, co
pozwala na uzyskanie obrazu przekroju skoéry w wielu
odcieniach szarosci (system skanowania B) (45).

W dermatologii ultrasonografie wykorzystuje si¢
niekiedy do oceny guzéw zlokalizowanych w skorze,
np. do okreslenia glebokosci ich naciekania. Inne za-
stosowanie to ocena zmian w przebiegu procesu starze-
nia, monitorowanie i kontrola efektéw stosowania rdz-
nych preparatéow leczniczych i kosmetycznych lub wy-
konywania zabiegéw z zakresu medycyny estetycznej.
W odniesieniu do reakcji z podraznienia badanie ultra-
sonograficzne moze by¢ przydatne do stwierdzenia po-
grubienia skory spowodowanego procesem lichenizacji
w przebiegu przewleklego stanu zapalnego, moze tez
uwidoczni¢ obrzek skory towarzyszacy zwykle ostrej
fazie zapalenia (12,46).

Prawidlowa skora wlasciwa ma grubos¢ od 500 um
do 1 mm, a naskérek okoto 100 pm (30). Skéra moze
ulega¢ $cieczeniu w wyniku zmian zachodzacych
w procesie starzenia lub ekspozycji na kortykosteroidy
do stosowania miejscowego, a pogrubieniu w zwigzku
na przyklad z ekspozycja na promieniowanie ultrafiole-
towe (zjawisko fotostarzenia skory) lub na rézne czyn-
niki chemiczne (45).

OCENA RUMIENIA I PIGMENTACJI

Kolor skory postrzegany przez ludzkie oko zalezy od
pochlaniania, odbicia lub rozpraszania swiatla w na-
skorku i skorze wlasciwej. Za pochtanianie §wiatla od-
powiedzialne s3 chromofory skorne. Najwazniejsze
z nich to melanina, hemoglobina (Hb) i oksyhemoglo-
bina (HbO,), mniejsza role odgrywaja np. karotenoidy
i bilirubina.

Hemoglobina pochlania przede wszystkim $wiatto
zielone, a jej barwe postrzegamy jako czerwong. Me-
lanina posiada zdolno$¢ absorpcji $wiatta widzialnego
o réznej dlugosci fali (od 400 do 700 nm), przy czym
maksimum pochlaniania przypada na promieniowa-
nie krdtsze, a jej zabarwienie odbieramy jako miesza-
nine szarosci i zo6Ici. Mozna powiedzie, ze kolor sko-
ry rasy kaukaskiej zalezy od absorpcji $wiatla przez he-
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moglobing i melaning oraz stanowi wypadkowa zawar-
tosci w skorze tych dwdch sktadnikow (47).

Rumien powstaje wskutek poszerzenia naczyn sko-
ry i wzmozonego przeptywu krwi, a zatem wigze sie
ze zwigkszong zawartoscia Hb i HbO,, natomiast pig-
mentacja skory zalezy od rodzaju melaniny (eumela-
niny s3 brazowe lub czarne, feomelaniny s3 czerwone
lub zétte), sposobu jej gromadzenia w melanosomach
i przekazywania do komorek naskorka (48).

Pomiar przy uzyciu réznych nieinwazyjnych metod
moze odnosic¢ sie ogdlnie do koloru skéry albo obecno-
$ci rumienia lub pigmentacji. Do mierzenia tych para-
metréw stuza urzadzenia takie, jak kolorymetry, przy
uzyciu ktérych oszacowane zostaje ogolnie zabarwienie
skory i spektrofotometry, zaprojektowane do oceny na-
silenia rumienia zaleznego od hemoglobiny i pigmen-
tacji zwigzanej z obecnoscia melaniny (47,49). Ogélnie
zasada pomiaru opiera si¢ na emisji przez urzadzenie
$wiatfa o okreslonej dlugosci fali, a nastepnie — detek-
cji i analizy $wiatla, ktdre nie zostalo pochloniete przez
skore, lecz uleglo rozproszeniu (tzw. odbiciu dyfuzyj-
nemu) (50).

Kolorymetry wyposazone sa w zrédlo $wiatfa bia-
lego obejmujace cate widzialne spektrum, ktdre ulega
odbiciu od powierzchni skory i jest rejestrowane przez
swiatfoczule komorki (dla $wiatta czerwonego, niebie-
skiego i zielonego). Do opisu wynikéw pomiaru wyko-
rzystuje sie model klasyfikacji kolorymetrycznej, zgod-
nie z ktérym okres$lane sg trzy parametry barwy (50,51):

L*a*b []

gdzie:

L — luminangja, czyli jasnos¢ lub jaskrawosc,

aib — chromatycznos$¢ barwy (a — od zieleni do czerwieni,
b — od barwy niebieskiej do zétte;j).

Wspolrzedne L i a zalezne s3 przede wszystkim od
zawarto$ci hemoglobiny i melaniny, jednak stwierdzo-
no, ze ten model pomiaru nie odzwierciedla idealnie
niewielkich wahan ilo§ciowych tych chromoforéw (52).
Z kolei spektrofotometr przy pomocy ukiadu optyczne-
go rejestruje odbicie $wiatta emitowanego przez zestaw
diod od badanej powierzchni i nastgpnie z zastoso-
waniem elementéw elektronicznych dokonuje analizy
widma $wiatla rozproszonego (1,50). Ocena zawartosci
melaniny oparta jest na analizie pochfaniania i odbicia
$wiatfa o dtugosci fali odpowiadajacej barwie czerwo-
nej i bliskiej promieniowania podczerwonego, a zawar-
to$¢ hemoglobiny mierzona jest z uzyciem $wiatla zie-

lonego i czerwonego (49). Wyniki pomiaréw ostatecz-
nie wyrazane s jako wspolczynniki rumienia i pig-
mentacji, moga by¢ réwniez przedstawione wedtug kla-
syfikacji L*a*b (51).

Opisane metody moga stuzy¢ ocenie zmian zacho-
dzacych w skoérze np. po ekspozycji na promieniowa-
nie ultrafioletowe (49), zmian zwigzanych z procesem
starzenia si¢ skory (53), efektow stosowania lekow i ko-
smetykow, zabiegéw z zakresu dermatologii estetycz-
nej (54), a takze do badania dziatania draznigcego rdz-
nych substancji (55). Dla kontaktowego zapalenia skory
z podraznienia charakterystyczna jest obecno$¢ rumie-
nia w ostrej i przewleklej fazie reakcji, niekiedy obser-
wuje sie pozapalne zmiany pigmentacji (przebarwienia).

MIKROSKOPIA KONFOKALNA

Mikroskopia konfokalna jest technika obrazowania
tkanek in vivo, w ktorej dzieki skupionej wigzce $wiatla
laserowego przechodzacej przez badany obiekt uzysku-
je sie jego tzw. przekroje optyczne (55-57). Metoda ta
polega na detekcji wyemitowanego przez laser promie-
niowania, ktére w naskdrku i skdérze wlasciwej uleglo
czg$ciowo odbiciu, pochlonieciu lub rozproszeniu. Zja-
wiska te zalezg od optycznych wlasciwosci skdry stano-
wigcych wypadkowa obecnosci chromoforéw, takich
jak melanina i hemoglobina, oraz organelli komoérko-
wych (58). Struktury te zapewniaja ,endogenny kon-
trast”, dzieki czemu barwienie tkanek nie jest koniecz-
ne (57,58).

Swiatlo odbite od obiektu lub emitowane w przy-
padku znacznika fluorescencyjnego przechodzi przez
uklad optyczny mikroskopu skupiajacy promienie
w kierunku detektora. Dzieki systemowi przeston
umieszczonych za ukladem optycznym do detektora
docieraja tylko promienie pochodzace z jednej plasz-
czyzny przekroju przez obiekt, zwanej plaszczyzna
ogniskowania (55). Mikroskop ten wiec analizuje tyl-
ko $wiatto pochodzace z jednej plaszczyzny prepara-
tu, eliminujac $wiatlo docierajace z warstw polozonych
ponizej i powyzej (56). Zmieniajac polozenie przeston
uzyskuje si¢ przesunigcie plaszczyzny ogniskowania
i w efekcie powstaje szereg obrazéw — ,,przekrojow”
badanego obiektu na réznej gtebokosci (55).

W przeciwienstwie zatem do pionowych przekro-
jow uzyskiwanych w tradycyjnym badaniu histopa-
tologicznym obrazy uzyskiwane metoda mikrosko-
pii konfokalnej sg ,wirtualnymi przekrojami” réwno-
legltymi do powierzchni skéry, w réznych odcieniach
szarosci lub kolorowymi w przypadku zastosowania
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znacznikéw fluorescencyjnych (57,58). Zestawienie
takich warstwowych obrazéw poprzez cyfrowe prze-
tworzenie danych pozwala na uzyskanie tréjwymia-
rowej wizualizacji badanego obiektu (58). Ze wzgle-
du na sposdéb uzyskiwania obrazu wyrdznia si¢ dwa
rodzaje mikroskopow: laserowy skanujacy mikro-
skop konfokalny (Laser Confocal Scanning Micro-
scope — LCSM) i dwufotonowy mikroskop konfo-
kalny (Two-Photon Confocal Microscope — TPCM).
W obydwu urzadzeniach ostateczne obrazy sa efek-
tem cyfrowego przetworzenia danych i charakteryzu-
ja si¢ niespotykana dotychczas rozdzielczoscig i kon-
trastem, zwlaszcza w przypadku zastosowania fluoro-
chromoéw dla uwidocznienia réznych struktur (55).

Przy uzyciu mikroskopu konfokalnego mozna
in vivo obserwowa¢ architekture naskorka i skory wta-
sciwej do glebokosci 300-350 mikrondw, z rozdzielczo-
$cig na poziomie 0,5-1 um w plaszczyznie poprzecz-
nej i 4-5 um w plaszczyznie osiowej (56,58). Na pod-
stawie uzyskanych obrazéw mozliwa jest ocena takich
zmian, jak znamiona, rogowacenie stoneczne czy czer-
niak. Uwaza si¢, ze zastosowanie skanujacego lasero-
wego mikroskopu konfokalnego moze poprawiac traf-
no$¢ diagnozy w dermatologii onkologicznej. Przy po-
mocy tej techniki mozna $ledzi¢ réwniez zmiany za-
chodzace w skdrze po ekspozycji na alergeny i substan-
cje draznigce.

Stan gabczasty naskérka, egzocytoza, poszerzone
naczynia w brodawkach skory i migracja leukocytow
wystepuja zarébwno w przebiegu alergicznego kontak-
towego zapalenia skdry, jak i zapalenia z podraznienia.
Za charakterystyczne dla reakeji z podraznienia uwaza
sie natomiast uszkodzenie warstwy rogowej, martwi-
ce naskorka, parakeratoze i hiperproliferacje naskor-
ka (1,58).

Warto podkresli¢, ze mikroskopia konfokalna po-
zwala na przesledzenie z osobna zmian zachodza-
cych w poszczegdlnych warstwach naskorka i na roz-
nej glebokosci skory ze wzgledu na mozliwos¢ wybo-
ru kolejno wielu ptaszczyzn obrazowania. Mozliwa jest
réwniez obserwacja ewolucji procesu zapalnego po-
przez badania wykonywane w pewnych odstepach cza-
su, a takze prawdopodobnie detekcja subklinicznych
zmian zachodzacych w tkankach. W przyszlosci zatem
mikroskopia konfokalna moze sta¢ si¢ uzytecznym na-
rzedziem diagnozowania kontaktowego zapalenia
skory, réznicowania etiologii z podraznienia i alergicz-
nej (58). Ponadto ze wzgledu na nieinwazyjno$¢ za-
pewne znajdzie ona réwniez zastosowanie w badaniach
z zakresu kosmetologii (57).

PODSUMOWANIE

Przeglad literatury medycznej wskazuje, ze zaintereso-
wanie nieinwazyjnymi metodami oceny skory utrzy-
muje si¢ na wysokim poziomie od wielu lat. Sg one za-
réwno szeroko stosowane w badaniach naukowych, jak
i wykorzystywane do diagnostyki i monitorowania sta-
nu skdry w gabinetach dermatologicznych i kosmetycz-
nych. Wspolczesnie obserwuje sie szczegolnie wzrost
zainteresowania pomiarami instrumentalnymi do oce-
ny dzialania produktéw kosmetycznych i leczniczych
na skore, ze szczegélnym uwzglednieniem ich poten-
cjalnych wlasciwosci drazniacych.

Dziedzina nieinwazyjnych badan skéry rozwija sie
dynamicznie réwniez dzigki postepowi technicznemu,
opracowywaniu nowych urzadzen oraz wprowadzaniu
modyfikacji juz stosowanych metod. Udoskonalenia
techniczne przyczyniaja si¢ do wzrostu precyzji wyko-
nywanych badan, powtarzalnosci i poréwnywalnosci
wynikéow. W tym celu réwniez podkresla si¢ koniecz-
no$¢ kalibracji urzadzen przed dokonywaniem pomia-
réw. Niezaleznie od parametréw technicznych apara-
tury, wplyw warunkow srodowiska i czynnikow indy-
widualnych na wyniki pomiaru wcigz pozostaje nie do
wyeliminowania. Niezbedne jest wiec przestrzeganie
zasad i standardéw wykonywania badan oraz podaza-
nie za wskazéwkami opracowywanymi przez towarzy-
stwa naukowe i grupy ekspertow.
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