
Dermatologia Praktyczna • 1/2015 13

St reszc zen ie
Łuszczyca pospolita jest częstą zapalną chorobą skóry, charakteryzującą się występowa-
niem typowych rumieniowo-grudkowych wykwitów pokrytych łuską. Jest chorobą prze-
wlekłą, która przebiega z okresami zaostrzeń i remisji, niejednokrotnie wymaga leczenia 
przez całe życie pacjenta. W łuszczycy opisuje się zwiększoną suchość skóry, dlatego ważne 
uzupełnienie terapii stanowią preparaty nawilżająco-natłuszczające, zwane emolientami. 
Celem badań była ocena efektu działania preparatu Flexiderm® firmy Herbapol zawierają-
cego kompleks sylimarynowo-fosfolipidowy, stosowanego zewnętrznie w postaci kremu 
u  chorych na łuszczycę plackowatą z  uwzględnieniem wybranych parametrów bariery 
naskórkowej (przeznaskórkowej utraty wody, nawilżenia naskórka).
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WproWadzenie

Łuszczyca pospolita jest częstą zapalną chorobą 
skóry, charakteryzującą się występowaniem ty-
powych rumieniowo-grudkowych wykwitów 
pokrytych łuską. Jest chorobą przewlekłą, która 
przebiega z  okresami zaostrzeń i  remisji i  nie-
jednokrotnie wymaga leczenia przez całe ży-
cie pacjenta. Zasadniczym celem terapii łusz-
czycy jest zahamowanie stanu zapalnego oraz 
normalizacja nieprawidłowego rogowacenia. 
W efekcie tego ostatniego dochodzi do powsta-
wania łuski na powierzchni wykwitów. Opi-
suje się także zwiększoną suchość skóry cho-
rych na łuszczycę. Tym samym nieodłącznym 
elementem uzupełniającym terapię łuszczycy, 
stosowanym niezależnie od stopnia nasile-
nia i  rozległości zmian skórnych, są preparaty 

nawilżająco-natłuszczające, zwane emolientami 
[1, 2].

Zasadniczą rolą emolientów jest ich działa-
nie wygładzające i  przywracające równowagę 
wodną bariery naskórkowej. Dodatkowo pre-
paraty te wykazują właściwości przeciwświądo-
we oraz wpływają na normalizację procesu róż-
nicowania keratynocytów, co jest szczególnie 
istotne w  przypadku łuszczycy [3, 4]. Uzupeł-
nienie składu emolientów o  substancje o  dzia-
łaniu przeciwzapalnym powoduje, że preparaty 
te stanowią leczenie wspomagające w terapii tej 
choroby. W grupie substancji o działaniu prze-
ciwzapalnym znajdują się między innymi eks-
trakty roślinne, w  tym flawonoidy pochodzące 
z  ostropestu plamistego, rośliny znanej w  me-
dycynie od ponad 2000 lat i wykorzystywanej 
przede wszystkim w leczeniu schorzeń wątroby. 
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Nowym, ale jak dotąd słabo poznanym jej za-
stosowaniem są choroby skóry, w tym łuszczyca. 

Celem badań była ocena efektu działania pre-
paratu Flexiderm® firmy Herbapol zawierające-
go kompleks sylimarynowo-fosfolipidowy, sto-
sowanego zewnętrznie w postaci kremu u cho-
rych na łuszczycę plackowatą z uwzględnieniem 
wybranych parametrów bariery naskórkowej 
(przeznaskórkowej utraty wody, nawilżenia na-
skórka). Preparat Flexiderm® Krem pielęgnacyj-
ny jest pozyskiwany z naturalnych źródeł roślin-
nych: fosfolipidy pochodzą z soi, natomiast syli-
maryna jest wyciągiem z ostropestu plamistego 
(Silybum marianum). Poza tym preparat ten za-
wiera wazelinę białą, olej parafinowy i mieszani-
nę estrów kaprylowych. 

MaTeriał i MeTody

Badaniem objęto 30 chorych na łuszczycę plac-
kowatą w wieku 18-62 lat (średnia wieku 44,5 
roku), w tym kobiety stanowiły 53,3% (16 osób), 
a mężczyźni 46,7% badanych (14 osób). Rozpo-
znanie łuszczycy ustalono na podstawie badania 
dermatologicznego. Jedynie w wątpliwych przy-
padkach pobierano biopsję do badania histopa-
tologicznego. Do badania zakwalifikowano pa-
cjentów z  łuszczycą łagodną, u których stopień 
nasilenia i  rozległości zmian łuszczycowych 
mierzony wskaźnikami psoriasis area severity in-
dex (PASI) oraz body surface area (BSA) wynosi-
ły odpowiednio ≤ 10 punktów i ≤ 10%. 

proTokół badania

U  wszystkich chorych na łuszczycę preparat 
Flexiderm® był stosowany 2 razy dziennie (co 
12 godz.) na całą skórę prawego i lewego przed-
ramienia przez 4 tyg. W  obrębie skóry lewego 

przedramienia na zmiany łuszczycowe dodatko-
wo 2 razy na dobę stosowano miejscowe prepa-
raty glikokortykosteroidowe o średniej sile dzia-
łania, należące do grupy IV i V według amery-
kańskiej klasyfikacji. Przeprowadzono pomiar 
TEWL (transepidermal water loss) oraz pomiar 
nawilżenia naskórka przy użyciu aparatu fir-
my Courage-Khazaka Electronic GmbH (Köln, 
Niemcy). Wykonano 20 pomiarów w 1-sekun-
dowych odstępach, po czym wyliczono z  nich 
średnią wartość. Wyznaczona wartość TEWL 
została wyrażona w  jednostkach gram na metr 
kwadratowy na godzinę (g/m2/godz.). Stopień 
nawilżenia naskórka oceniono metodą pojem-
nościową przy użyciu urządzenia Corneometr 
CM 825, która pozwala ocenić pojemność elek-
tryczną wierzchnich warstw naskórka do głę-
bokości ok. 10-20 µm. Przeprowadzono 3 po-
miary, z uzyskanych wartości wyliczano średnią 
wartość. Wyniki pomiaru korneometrycznego 
przedstawiono w arbitralnie przyjętych jednost-
kach [7, 8].

Wszystkie pomiary wykonano na skórze po-
wierzchni wyprostnych przedramienia zarówno 
prawego, jak i lewego w obrębie reprezentatyw-
nych blaszek łuszczycowych o  porównywal-
nym stopniu nasilenia procesu chorobowego. 
Badania dokonywano zawsze w  tych samych 
warunkach zewnętrznych (w  tym samym po-
mieszczeniu, przy stałej temperaturze oraz wil-
gotności powietrza), zgodnie z zaleceniami pro-
ducenta. Do monitorowania stanu dermato-
logicznego pacjenta w  obrębie skóry wyprost-
nych powierzchni wykorzystano uproszczoną 
wersję wskaźnika PASI (psoriasis area severity 
index), w którym oceniono rumień (w skali od 
0 do 4), naciek (w skali od 0 do 4) oraz złusz-
czanie (w skali od 0 do 4). Maksymalna liczba 
punktów do uzyskania za pomocą tego wskaź-
nika wynosiła 16. Pomiary biofizyczne skóry 
wykonywano przed włączeniem pacjenta do 
badania oraz po 2 i 4 tyg. stosowania preparatu. 

W  obszarze skóry objętej pomiarem chorzy 
nie stosowali żadnych preparatów nawilżająco-
-natłuszczających poza preparatem Flexiderm®.

Uzyskano pisemną zgodę pacjentów na 
udział w badaniu.

analiza sTaTysTyczna

Uzyskane wyniki poddano analizie statystycz-
nej. Sprawdzono zgodność z  rozkładem nor-
malnym testem Shapiro-Wilka. Dla parame-
trów zgodnych z  rozkładem normalnym do 
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Abst rac t
Psoriasis vulgaris is a  common inflammatory skin disease characterized by the presence 
of typical erythematous-papular lesions covered with scales. It is a  chronic disease that 
occurs with periods of exacerbation and remission and often requires lifelong treatment. 
In psoriasis the increased dryness of the skin is described the, so it’s important adjunct 
to therapy are moisturizing preparations called emollients. The aim of the study was to 
evaluate the effect of a preparation Flexiderm® containing silimarin-phospholipid complex 
(Herbapol company) used topically in the form of a cream in patients with plaque psoriasis 
including determination of selected parameters of the epidermal barrier function (tran-
sepidermal water loss, hydration of the epidermis).
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porównania w  analizowanych odstępach czasu 
zastosowano analizę wariancji ANOVA dla po-
miarów powtarzanych z testem post hoc Tukeya. 
Gdy nie potwierdzono zgodności z  rozkładem 
normalnym, zastosowano test nieparametryczny 
Friedmana z  testem wielokrotnych porównań 
Dunna. Do porównania w dwóch grupach wie-
kowych zastosowano test t-Studenta dla zmien-
nych niezależnych lub test Manna-Whitneya. 
Za statystycznie istotne uznano wyniki, dla któ-
rych p < 0,05.

Wyniki

pasi

Średnie wartości wskaźnika PASI wyznaczone 
w  obrębie prawego i  lewego przedramienia nie 
różniły się statystycznie istotnie w  ocenie do-
konanej przed leczeniem. Natomiast w  bada-
niu przeprowadzonym po 2 i  4 tygodniach le-
czenia stwierdzono statystycznie istotne różnice 
w średnich wartościach wskaźnika PASI pomię-
dzy ramieniem prawym i lewym (p < 0,05), przy 
czym zwiększoną poprawę obserwowano na ra-
mieniu lewym, gdzie stosowano preparaty z gli-
kokortykosteroidami i  emolientem. Wykazano 
statystycznie istotne różnice w  średnich warto-
ściach wskaźnika PASI pomiędzy oceną klinicz-
ną dokonaną przed wprowadzeniem leczenia 
i po 2, a także 4 tygodniach terapii łączonej pre-
paratem glikokortykosteroidowym i  emolien-
tem (lewe przedramię). Natomiast nie obserwo-
wano statystycznie istotnych różnic w średnich 
wartościach wskaźnika PASI pomiędzy oceną 
kliniczną dokonaną przed wprowadzeniem le-
czenia i  po 2 tygodniach. Obserwowano sta-
tystycznie istotną różnicę pomiędzy badaniem 
wstępnym i  po 4 tygodniach terapii samym 
emolientem (prawe przedramię). Wyniki przed-
stawiono dodatkowo na rycinie 1.

TeWl

Porównując obie badane lokalizacje (prawe 
i  lewe przedramię), zauważalne jest, że śred-
nie wartości TEWL nie różniły się statystycz-
nie istotnie w ocenie dokonanej przed leczeniem 
oraz po 2 i 4 tygodniach leczenia. Obserwowa-
no natomiast zmniejszenie TEWL w trakcie te-
rapii (w  tygodniu 0, 2 i  4) zarówno w obrębie 
ramienia prawego, jak i lewego, a uzyskane wy-
niki różniły się istotnie statystycznie (tab. 1).

pomiary nawilżenia naskórka

Średnie wartości pomiarów nawilżenia naskór-
ka mierzone w obrębie prawego i lewego przed-
ramienia nie różniły się statystycznie istotnie 
w  ocenie dokonanej przed leczeniem oraz po 
2 tygodniach terapii, natomiast różniły się istot-
nie po 4 tygodniach leczenia. W  obrębie obu 
lokalizacji obserwowano zwiększenie nawilżania 
w związku z prowadzoną terapią zarówno w ty-
godniu 2., jak i 4. w odniesieniu do tygodnia 0. 
Różnice były istotne statystycznie (tab. 1).

dyskusja

Zgodnie z rekomendacjami ekspertów Polskiego 
Towarzystwa Dermatologicznego stosowa-
nie emolientów w  przypadku łuszczycy sta-
nowi leczenie wspomagające tej choroby 
[1, 2]. Preparaty te mają szczególne zastosowanie 

Tabela 1. Średnie wartości wskaźnika lokalnego PASI, TEWL oraz nawilżenia naskórka 
przed leczeniem, po 2 i 4 tygodniach stosowania preparatu Flexiderm

Table 1. The mean values of the local PASI, TEWL and skin hydration before treatment, 
after 2 and 4 weeks of the use of Flexiderm

Miejsce oceny na 
przedramieniu

przed 
leczeniem

po 2 tyg. 
leczenia

po 4 tyg. 
leczenia

PASI* Prawe 6,1 5,3 4
Lewe 6,03 3,5 2,9

TEWL Prawe 27,2 20,1 10,3
Lewe 26,8 18,3 12,1

Pomiary nawilżenia Prawe 7,9 24,9 29,8
Lewe 8,1 26,9 33

Objaśnienia: PASI (psoriasis area seveirty index) – uproszczona wersja wskaźnika PASI – lokalny PASI
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Prawe przedramię Lewe przedramię

Ryc. 1. Zmiany wskaźnika 
lokalnego PASI po 2 i 4 tyg. 
w obrębie skóry prawego 
i lewego przedramienia 
u chorych stosujących pre-
parat Flexiderm.

Fig. 1. The evolution of the 
local PASI score at 2 and 4 
weeks within the skin of the 
right and the left forearm in 
patients using Flexiderm.
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w  zmniejszaniu uczucia świądu skóry, redukcji 
złuszczania i  poprawy odległych wyników te-
rapeutycznych. Wykazują dobrze udokumen-
towane działanie nawilżająco-okluzyjne, odbu-
dowują barierę naskórkową i wygładzają naskó-
rek. Warto wspomnieć o roli emolientów w tzw. 
terapii przerywanej/weekendowej, w której sto-
sowane naprzemiennie z  glikokortykosteroida-
mi miejscowymi zmniejszają ryzyko ich działań 
niepożądanych [4, 5]. Wytyczne amerykańskie 
z  2009 roku zalecają ich stosowanie 3-krotnie 
w  ciągu doby. Są to preparaty uznane za bez-
pieczne u  kobiet w  ciąży i  karmiących piersią, 
a także w grupie pacjentów pediatrycznych [6].

Z wyciągów roślinnych dodawanych do pod-
łoży emoliencyjnych na uwagę zasługują prepa-
raty zawierające aloes, który charakteryzuje się 
zawartością polisacharydów (w tym glukoman-
nanów) o  prawdopodobnych właściwościach 
immunomodulacyjnych. Istnieją dwa randomi-
zowane placebo-kontrolowane badania, w  któ-
rych oceniano efekty działania preparatów o ta-
kim składzie w  przypadku łuszczycy o  łagod-
nym i  średnim nasileniu [9, 10]. W  analizo-
wanych pracach uzyskano rozbieżne wyniki. 
W badaniu Syeda i wsp. wykazano istotną staty-
stycznie redukcję stopnia nasilenia zmian skór-
nych, z  kolei w  pracy badaczy duńskich takiej 
poprawy nie obserwowano.

Natomiast w niniejszej pracy ocenie poddano 
komercyjnie dostępny preparat Flexiderm, za-
wierający kompleks sylimarynowo-fosfolipido-
wy (1%), który jest niepowtarzalnym na rynku 
polskim emolientem o  takim składzie. Sylima-
ryna zawarta w stosowanym emoliencie jest fla-
wonoglikanem pochodzenia roślinnego, który 
należy do grupy organicznych związków che-
micznych będących pochodnymi flawonoidów. 
Wywodzi się z nasion ostropestu plamistego (Si-
lybum marianum, Asteraceae), rośliny z  regionu 
basenu Morza Środziemnego [11, 12]. Naczel-
nym przedstawicielem kompleksu sylimaryny 
i  zarazem jej najaktywniejszym składnikiem 
jest sylibina, stanowiąca ok. 60% masy sylima-
ryny. Sylibina występuje w dwóch formach izo-
merycznych A  i  B w  stosunku 1:1; kompleks 
ten zwany jest sylibininą. Ponadto ostropest 
plamisty zawiera izosylibinę, sylidioninę, sy-
lichrystynę i  inne związki z  tej grupy. Sylima-
ryna i  sylibina są znane zwłaszcza z  ich działa-
nia hepatoprotekcyjnego i regenerującego funk-
cje wątroby. Najnowsze badania wskazują na ich 
dodatkowe właściwości przy miejscowym zasto-
sowaniu, w tym przeciwzapalne, antyoksydacyj-
ne, a także przeciwnowotworowe [12, 13]. 

Wykazano, że sylimaryna hamuje generację 
wolnych rodników (redukuje produkcję nad-
tlenku wodoru) w obrębie ludzkich keratynocy-
tów i mysich fibroblastów, minimalizując lub za-
pobiegając fotouszkodzeniom skóry. W jednym 
z badań na modelu mysim badano jej działanie 
przeciwnowotworowe i  stwierdzono, że sylibi-
nina w dawce 9 mg/mysz hamowała stres oksy-
dacyjny i odpowiedź immunologiczną związaną 
z TNF-alfa, IL-6, IL-1beta, COX-2. Stwierdzo-
no tym samym, że stosowana miejscowo zapo-
biega fotokarcenogenezie indukowanej promie-
niowaniem UVB oraz UVA. Hamuje aktyw-
ność UVB-indukowanej syntazy tlenku azotu 
(NO), tym samym przyczyniając się do obni-
żenia stężenia NO zaangażowanego w  proce-
sy zapalne, a  także zmniejsza ryzyko oparzenia 
skóry i  tworzenia przebarwień posłonecznych. 
Według badaczy z  Kolorado szacowany efekt 
fotoprotekcyjny przy zastosowaniu sylibiny 
miejscowo i ogólnie obniża ryzyko UVB-karcy-
nogenezy o 78%. Z innych możliwych zastoso-
wań warto wspomnieć o jej wpływie na proces 
gojenia się ran [14, 15]. Właściwości te badano 
na modelu zwierzęcym (szczury) i  stwierdzo-
no zwiększenie ekspresji glikozoaminoglikanów 
i  kolagenu oraz innych składników macierzy 
zewnątrzkomórkowej [16].

Do tej pory nie oceniano działania sylima-
ryny zawieszonej w  podłożu emoliencyjnym 
u  chorych z  łuszczycą, dodatkowo nie badano 
jej wpływu na parametry bariery naskórkowej 
i  nie porównywano wyników badania z  wpły-
wem miejscowych glikokortykosteroidów. Ni-
niejsze badania są w tym zakresie pionierskie.

Nasze badania potwierdzają wspomagający 
efekt terapii łuszczycy preparatami emolien-
cyjnymi. U  wszystkich chorych obserwowa-
no poprawę stanu dermatologicznego zarówno 
przy stosowaniu samego emolientu, jak i miej-
scowego glikokortykosteroidu łącznie z  emo-
lientem. Przy czym poprawa w  zakresie nasile-
nia zmian skórnych w przypadku terapii łączo-
nej z glikokortykosteroidem była istotnie więk-
sza, bowiem lokalny wskaźnik PASI obniżył się 
po 2 tygodniach i utrzymał się na tym poziomie 
przez kolejne 2 tygodnie. W  przypadku stoso-
wania samego emolientu zaobserwowano obni-
żenie wskaźnika lokalnego PASI w porównaniu 
z wartościami wyjściowymi i jego dalszym stop-
niowym spadkiem po 4 tygodniach. W  bada-
niach z  innych ośrodków efekt działania emo-
lientów w łuszczycy porównywano z działaniem 
glikokortykosteroidów miejscowych, obserwu-
jąc poprawę stanu dermatologicznego rzędu 
15%, a  nawet 47% przy zastosowaniu samego 



Dermatologia Praktyczna • 1/2015 17

podłoża (placebo) [6, 17-19]. Przykładowo w ba-
daniu z użyciem klobetazolu u 81% pacjentów 
stosujących ten steroid uzyskano 50% poprawę 
stanu dermatologicznego w porównaniu z 22% 
poprawą u pacjentów leczonych jedynie za po-
mocą podłoża [18]. W  innym badaniu z  uży-
ciem halcynoidu aż 45% pacjentów prezentowa-
ło zmniejszenie stanu zapalnego po zastosowa-
niu samego podłoża [19].

W niniejszym badaniu wydaje się, że popra-
wa stanu dermatologicznego pacjentów z  łusz-
czycą wynika z  przeciwzapalnego efektu kom-
pleksu sylimarynowo-fosfolipidowego. Jak 
wspomniano wcześniej, sylimaryna wpływa na 
zmniejszenie ekspresji TNF-alfa i IL-1, które jak 
wiadomo są zaangażowane w  patomechanizm 
powstawania zmian łuszczycowych [13]. 

W przebiegu łuszczycy, podobnie jak w ato-
powym zapaleniu skóry, obserwuje się de-
fekt bariery naskórkowej, wyrażony zwiększe-
niem TEWL i  obniżeniem zawartości wody 
w  wierzchnich warstwach naskórka [20, 21]. 
Niniejsze badania potwierdzają istnienie tych 
zaburzeń. Pod wpływem leczenia obserwowa-
no poprawę w  zakresie nawilżenia zmian skór-
nych. Parametry korneometryczne przed wdro-
żeniem terapii były skrajnie niskie (< 10 j.), 
wskazując na znacznego stopnia odwodnienie 
naskórka. Według normy producenta urządze-
nia korneometr na prawidłowe nawilżenie na-
skórka wskazują pomiary od 40 j. W niniejszym 
badaniu nie osiągnięto takich wartości nawet po 
4-tygodniowej aplikacji emolientu, chociaż ob-
serwowano stopniową poprawę tego parametru.

Podobne obserwacje poczyniono w  od-
niesieniu do wskaźnika TEWL, którego 

zmniejszanie się w  kolejnych etapach badania 
wskazuje na poprawę funkcjonowania bariery 
naskórkowej. Uznaje się, że wartości wskaźnika 
> 25 g/m2/godz. wiążą się z  istotnymi zaburze-
niami w  zakresie bariery naskórkowej i  takie 
wartości stwierdzono przed rozpoczęciem bada-
nia, natomiast po 2 tygodniach obserwowano 
zmniejszenie tych parametrów, porównywalne 
w obu analizowanych regionach. Wyniki te sta-
nowią potwierdzenie korzystnego wpływu emo-
lientów na funkcjonowanie bariery naskórkowej. 

Podsumowując, wstępne badania z  zastoso-
waniem preparatu Flexiderm potwierdzają de-
fekt bariery naskórkowej w  łuszczycy i  wska-
zują na konieczność uzupełniania terapii miej-
scowych tej choroby preparatami nawilżająco-
-natłuszczającymi. Wydaje się, że zastosowanie 
analizowanego emolientu zawierającego sylima-
rynę o  dodatkowych właściwościach przeciw-
rodnikowych może być szczególnie przydatne 
w leczeniu łuszczycy z wykorzystaniem promie-
niowania ultrafioletowego.

Wnioski

Skóra chorych na łuszczycę wykazuje defekt ba-
riery naskórkowej, stąd zasadne jest stosowanie 
preparatów nawilżająco-natłuszczających jako 
terapii wspomagającej.

Krem pielęgnacyjny Flexiderm z  uwagi na 
potencjalne właściwości przeciwzapalne i  anty-
rodnikowe może mieć wspomagające zastosowa-
nie w każdym schemacie leczenia łuszczycy.
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