
R. Nowicki, W. Barańska-Rybak312

K
O
P
I
A

Shark liver oil as a supporting therapy in atopic dermatitis

Nowicki R., Barańska-Rybak W.

Medical University of Gdańsk, Poland, Department of Dermatology,

Venerology and Alergology, e-mail: rnowicki@amg.gda.pl

Shark liver oils are the source of alkylglycerols and squalene but

contain relatively low amounts of polyunsaturated fatty acids (EFA).

They are modulators of immunity to infections and cancers. Their

protective action from bacterial and fungal infections indicates that

they should be recommended in the patients suffering from atopic

dermatitis. Those patients because of xerosis and disturbances of

skin barrier are susceptible for that kind of infections.
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Oleje uzyskiwane z wątroby rekina są źródłem alkilogliceroli i skwa-

lenu, w mniejszym zaś stopniu nienasyconych kwasów tłuszczowych

(NNKT-3). Odgrywają istotną rolę jako modulatory układu immuno-

logicznego w zwalczaniu chorób infekcyjnych i nowotworowych.

Udowodnione działanie ochronne przed infekcjami zarówno bakte-

ryjnymi, jak i grzybiczymi wskazuje na celowość zastosowania tego

leku u chorych na atopowe zapalenie skóry, którzy z racji suchości i

zaburzeń bariery skórnej są na takie infekcje szczególnie podatni.
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Atopowe zapalenie skóry (AZS) jest przewlekłą, nawrotową, za-
palną chorobą skóry, a dokładnie naskórka i skóry właściwej.
Cechuje się silnym świądem, typowym umiejscowieniem oraz
charakterystyczną morfologią zmian. Współistnieje z innymi cho-
robami atopowymi u chorego lub u członków jego rodziny [11].

NADMIERNA SUCHOŚĆ SKÓRY

Dużym problemem w AZS jest nadmierna suchość skóry. Typo-
wymi objawami suchej skóry są: drobnopłatowe złuszczanie na-
skórka, wrażenie szorstkości przy dotyku, lichenifikacja, pęknię-
cia, niekiedy rozpadliny oraz odczyn rumieniowy. Pacjenci czę-
sto zgłaszają także takie dolegliwości podmiotowe, jak świąd i
pieczenie. Istnieje wiele przyczyn powstawania suchej skóry. Stan
ten wynika zwykle z niedoboru lipidów warstwy rogowej lub z
małej zdolności wiązania i zatrzymywania wody. Właściwe za-
biegi pielęgnacyjne skóry są podstawą leczenia AZS zarówno w
fazie zaostrzenia zmian skórnych, jak i ich remisji. Pozwalają
zazwyczaj na odtworzenie prawidłowego funkcjonowania barie-
ry skóry. Preparaty nawilżające i natłuszczające (emolienty) po-
winny być stosowane ciągle, co najmniej 2 razy dziennie (maksy-
malny czas ich działania wynosi 6 godzin). Wśród preparatów
pielęgnacyjnych szczególne znaczenie mają te, które zawierają
mocznik (5-10%), utrzymujący odpowiednie nawilżenie warstwy
rogowej naskórka, czy brakujące komponenty naskórka, takie
jak np. ceramidy lub różne inne tłuszcze. W zależności od stop-
nia nasilenia choroby są stosowane odpowiednie preparaty tera-
peutyczne działające zarówno miejscowo (glikokortykosteroidy,
inhibitory kalcyneuryny, preparaty przeciwwysiękowe), jak i ogól-
nie (leki przeciwhistaminowe, sedatywne, glikokortykosteroidy,
cyklosporyna A, antybiotyki czy immunoterapia alergenowa). Istot-
ną składową leczenia uzupełniającego AZS są stosowane do-
ustnie nienasycone kwasy tłuszczowe [10].

Przyczyną suchości skóry jest przede wszystkim uszko-
dzenie bariery ochronnej naskórka, na którą składają się:
płaszcz wodno-tłuszczowy skóry, naturalny czynnik nawilża-
jący (NMF) oraz substancja międzykomórkowa warstwy ro-
gowej naskórka [19].

PRZYDATNOŚĆ KWASÓW TŁUSZCZOWYCH

Kwasy tłuszczowe omega-3 zawarte w oleju i mięsie ryb (ma-
krela, rekin, łosoś) oraz omega-6 otrzymywane z roślin pest-
kowych (olej z siemienia lnianego oraz z pestek czarnej po-
rzeczki, winogron, dyni) stanowią istotny dla skóry składnik
pokarmowy. Odgrywają dwie zasadnicze role w organizmie:
zapewniają odpowiednią strukturę, elastyczność i funkcjonal-
ność błon komórkowych oraz są niezbędne do syntezy śród-
komórkowych lipidów w warstwie rogowej naskórka, a będąc
prekursorami eikozanoidów (prostaglandyny, leukotrieny,
tromboksany) mają także właściwości regulacyjne [3].

Szczególnie interesującym rodzajem olejów rybich jest olej
z rekina. Poza NNKT n-3, które stanowią zaledwie 5% prepara-
tu, zawiera on duże ilości alkilogliceroli i skwalenu. Był od daw-
na używany przez rybaków w Szwecji i Norwegii do leczenia
ran, infekcji oddechowych i pokarmowych, a także limfadeno-
patii. Podczas gdy związki wielonienasyconych kwasów tłusz-
czowych n-3 mają właściwości ograniczające proces zapalny,
związki skwalenu i alkilogliceroli nasilają reakcję pozapalną przez
aktywację niektórych elementów odporności organizmu [22].

Skwalen jest wielonienasyconym alifatycznym węglowodo-
rem rozpowszechnionym w przyrodzie. Pełni funkcję prekur-
sora w procesie syntezy cholesterolu, witaminy D oraz hormo-
nów steroidowych, a także wykazuje silne działanie antyoksy-
dacyjne dzięki zawartości 6 jednostek izoprenowych (witami-
na A i koenzym Q10 zawierają 1 i 2 takie jednostki). Jest syn-
tetyzowany de novo u człowieka z acetylo-CoA w przebiegu
procesu prowadzącego do syntezy cholesterolu. Znajduje się
w dużych ilościach w oleju z wątroby rekina i w innych tłusz-
czach rybich oraz – w mniejszych ilościach – w oliwie z oliwek
i oleju z zarodków pszennych czy też w drożdżach. Najwięk-
szą zawartość skwalenu w organizmie człowieka stwierdzono
w skórze (14,8 mg/100 g) w porównaniu z innymi narządami
(tarczyca – 5,5 mg/100 g, serce – 2,4 mg/100 g, wątroba – 2,1
mg/100 g czy mózg 0,6 mg/100 g). Wykazano też, że skwalen
wspomaga system odpornościowy, wpływając na komórki i
tkanki odpowiedzialne za odporność organizmu, np.: węzły
chłonne, szpik kostny, nadnercza i wątrobę. Ponadto zwięk-
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sza aktywność limfocytów T i makrofagów oraz przyspiesza
gojenie się ran. Działanie immunomodulujące skwalenu wyni-
ka prawdopodobnie z jego właściwości adherentnych w sto-
sunku do elementów błon komórkowych oraz osłonek lipido-
wych patogenów. Generuje „opsonizację” patogenów i ułatwia
ich prezentację komórkom immunokompetentnym [1, 2].

WPŁYW NA ODPOWIEDŹ IMMUNOLOGICZNĄ

W badaniach klinicznych przeprowadzonych w Polsce wy-
kazano niepodważalną skuteczność tych preparatów we
wzmacnianiu wrodzonej i nabytej odporności, w przyspiesza-
niu gojenia aft nawrotowych i zwalczaniu infekcji bakteryj-
nych oraz we wspomaganiu leczenia łuszczycy [14, 22]. Dzię-
ki stymulowaniu układu odpornościowego zmniejszają one
ryzyko zachorowania na alergię i astmę oraz choroby nowo-
tworowe, jak również wspomagają leczenie reumatoidalne-
go zapalenia stawów, trądziku i atopowego zapalenia skóry
[6, 17, 18]. Po zastosowaniu olejów rybich bogatych w kwa-
sy omega-3 w dawkach 1 g/dobę przez 30 dni następowało
ograniczenie wielu funkcji neutrofilów, monocytów i limfocy-
tów, a w rezultacie – zahamowanie reakcji immunologicznych
i zmniejszenie wytwarzania niektórych mediatorów stanu
zapalnego. Suplementacja tych preparatów przyczynia się
do zmniejszenia stężenia kwasu arachidonowego oraz zwięk-
szenia stężenia kwasów eikozapentaenowego i dokozahek-
saenowego. Ogranicza to z kolei wytwarzanie eikozanoidów
prozapalnych i zwiększa ilość produktów przemiany kwasu
eikozapentaenowego, które mają znacznie mniejszą aktyw-
ność biologiczną niż ich analogi, syntetyzowane z kwasu ara-
chidonowego [13, 15]. Ponadto następuje również zahamo-
wanie syntezy cytokin prozapalnych (IL-2, IL-6, IL-8, IL-12,
TNF-�), przy nieznacznym wpływie na cytokiny ograniczają-
ce proces zapalny (IL-10). Na uwagę zasługuje fakt, że tera-
pia olejami rybimi nie wywołuje objawów niepożądanych [15].
Udowodnione działanie chroniące przed infekcjami zarówno
bakteryjnymi, jak i grzybiczymi wskazuje na celowość zasto-
sowania tego leku u chorych na atopowe zapalenie skóry,
którzy ze względu na suchość i zaburzenia bariery naskór-
kowo-skórnej są na takie infekcje szczególnie podatni.

OLEJ RYBIE W FARMAKOTERAPII

Dunstan i wsp. oceniali wpływ doustnej suplementacji prepara-
tami olejów rybich u kobiet ciężarnych, chorujących na atopo-
we zapalenie skóry przez drugą połowę ciąży aż do porodu, na
zawartość IgA, CD14, cytokin (IL-5, IL-6, IL-10, TNF-� and IFN-
�) i kwasów tłuszczowych w mleku tych kobiet w 3. dobie po
porodzie. Stwierdzili znamiennie większe stężenie kwasów eiko-
zapentaenowego i dokozaheksaenowego w mleku kobiet przyj-
mujących w ciąży preparaty olejów rybich w porównaniu z gru-
pą kontrolną, jaką stanowiły kobiety ciężarne stosujące prepa-
raty z oliwy z oliwek. Zawartość IgA, CD14 i cytokin była w obu
grupach porównywalna [8]. Badano również zapadalność na
atopowe zapalenie skóry dzieci matek przyjmujących w ciąży
preparaty olejów rybich [7]. Stwierdzono, że chociaż zapadal-
ność na tę chorobę nie różniła się od populacyjnej, to przebieg
był znacznie łagodniejszy [7]. Obserwacje te wskazują na po-
zytywny wpływ suplementacji olejami rybimi, jednakże wycią-
gnięcie konkretnych wniosków wymaga przeprowadzenia ba-
dań z udziałem większej grupy pacjentów.

Inna grupa badaczy oceniała wpływ doustnego przyjmowa-
nia kapsułek z kwasami omega-3, -6 i -9 oraz witaminy E, a
także cynku i preparatów multiwitaminowych w grupie 19 pa-
cjentów w wieku 17-43 lat, cierpiących na średnio nasiloną i
ciężką postać wyprysku atopowego. Po 16 tygodniach stwier-
dzono znaczną poprawę stanu skóry u 14 badanych chorych
[9]. W ciągu ostatnich lat przeprowadzono wiele badań doty-
czących oceny wpływu diety na zapalne choroby skóry [4, 12,
16, 20]. Zahamowano proces zapalny w skórze, podając dzie-

ciom w wieku 2-4 lat, chorym na AZS, 3 g/dobę oleju roślinnego
zawierającego kwas linolenowy i �-linolenowy. Po 4 tygodniach
leczenia stwierdzono poprawę stanu skóry u 67% badanych.
Zależności takiej nie stwierdzono w grupie placebo [5].

W dużym, wieloośrodkowym badaniu obejmującym 179
chorych na AZS, którym podawano 4 g EPO na dobę, po 12
tygodniach stwierdzono poprawę stanu skóry u 62% badanych
[21]. Steward i wsp. sugerują, że EPO zmienia powoli, lecz
stopniowo skład lipidów błon komórkowych na właściwy [21].

Wstępne wnioski uzasadniają więc włączanie suplemen-
tacji olejów roślinnych i rybich u chorych na atopowe zapale-
niem skóry jako terapii uzupełniającej standardowe postępo-
wanie w tej jednostce chorobowej.
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