Zinok je esencialnym prvkom pre vsetky formy zivota, vratane ¢loveka. Jeho distribucia v organizme je nerovhomerna. Koza je po
svaloch a kostiach orgdnom s tretim najvyssim obsahom tohto minerélu v ludskom tele. Zinok, ako suc¢ast mnohych enzymov a tran-
skripénych faktorov, sa zdcastiiuje na vacsine patofyziologickych procesov prebiehajucich na Urovni koze. Jeho deficit tak s velkou
pravdepodobnostou zohrava doéleziti dlohu v patogenéze mnohych dermatéz, napriek tomu, ze podrobny patomechanizmus ¢asto
nie je objasneny. Viaceré prace viak poukazuju na jeho terapeuticky potencidl pri systémovej suplementécii v lie¢be niektorych koz-
nych ochoreni.
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Zinc from the dermatologist’s point of view. Zinc is an essential element for all life forms, including humans. Its distribution in the
body is uneven. The skin is an organ, with the muscles and bones, with the third highest content of this mineral in the human body.
Zing, as a part of many enzymes and transcription factors, participates in most pathophysiological processes at the skin level. Its deficit,
therefore, very likely plays an important role in the pathogenesis of many dermatoses, although detailed pathomechanism is often
unclear. However, several papers point to its therapeutic potential in systemic supplementation in the treatment of some skin diseases.
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Zinok, ako stopovy prvok, je najviac za-
stupenym intraceluldrnym minerdlom
a po zeleze je druhym najpocetnejsim
kovom v fudskom organizme [1]. Histo-
rické zapisky zachytdvaju topické vyuzitie
soli zinku v medicine uz pred niekolkymi
tisicro¢iami, no jeho biologicky vyz-
nam pre Zivé organizmy bol potvrdeny
az ovela neskor a doposial nie su objas-
nené vsetky patofyziologické procesy,
na ktorych sa spolupodiela. Esencidlny
vyznam zinku pre rast biologickych sys-
témov potvrdil ako prvy Pasteurov ziak
J. L. Raulin v roku 1869, ked dokazal, ze
pridanie zinku do kultivatného média je
absolutnou podmienkou rastu Aspergil-
lus niger [2]. Do 60. rokov minulého sto-
rocia bola postupne potvrdena klucova
Uloha zinku pre rast a vyvoj réznych dru-
hov Zivocichov, napriek tomu sa zdalo ne-
pravdepodobné, ze by nedostatok zinku
u fudi mohol viest k vyznamnym klinic-
kym problémom. Tieto mylné predpo-
klady vyvratil az v roku 1963 A. S. Prasad,
ktory perordlnou substituciou zinku do-
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kazal terapeuticky ovplyvnit rastovu re-
tardaciu a oneskorené pohlavné dospie-
vanie u dospelych jedincov v Irane. Trvalo
takmer dalsie desatrocie, kym National
Academy of Sciences potvrdila tieto zis-
tenia, deklarovala zinok ako esencialny
prvok pre ¢loveka a stanovila odporu-
¢anu dennu davku (RDA). Nasledne ho
v roku 1978 FDA povinne zahrnula do
totalnej parenterédlnej vyzivy [3]. Kru-
cialny vyznam zinku podporuju aj vy-
sledky mnohych dalsich vyskumov, ktoré
detegovali zinok ako sucast stoviek me-
taloenzymov, transkripénych faktorov,
adaptérov a rastovych faktorov, ako aj
strukturdlnych a katalytickych faktorov
potrebnych na reguldciu metabolizmu
lipidov, proteinov a nukleovych kyselin
a na transkripciu génov [4,5]. Nedavne
studie poukazuju aj na dalSiu funkciu
zinku ako intra- a interceluldrneho signa-
lizatného mediatora, ozna¢ovaného ako
»zinc signal” [5].

Absolutnym predpokladom komplex-
ného posobenia zinku v fudskom orga-

nizme je dbsledna reguldcia jeho hla-
diny, a to ako na celotelovej Urovni, tak
i na urovni buniek. Celotelova urovern re-
guldcie spociva predovsetkym v ovplyv-
neni jeho absorpcie. Na bunkovej Grovni
ju zabezpecuje kooperacia zinok-via-
Zucich a zinok-transportujucich prote-
inov [6]. Intraceluldrne je pritomny vo
forme dvojmocného iénu, pricom je ak-
tivny vo volnej frakcii. Funkciu proteinu
viazuceho zinok zaistuje intracelularne
predovietkym metalotionein. Prestup
zinku cez bunkovi membranu zabez-
pecuju Specializované prenasace jeho
ionov, tzv. zinkové prendsace z rodin
ZnT (presun z extracelularneho prostre-
dia a organel do cytosolu) a ZIP (opa¢ny
smer transportu). Je viak zaujimavé, ze
v porovnani s ostatnymi iénmi kovov,
ktorych koncentracia je regulovana jed-
nym alebo niekolko malo transportérmi,
v pripade zinku je tychto transportérov
vyrazne viacej (v sucasnosti pozname
uz 10 ZnT a 14 ZIP transportérov) [7].
Kla¢ovym reguldtorom ako metalotio-
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neinu, tak aj niektorych prenasacov je
MTF-1 (metal-regulatory transcription
factor 1), reagujuci priamo na zmeny
hladiny idnov zinku. Vzhladom na Siroké
spektrum Ucinku preto nie je prekvapu-
juce, ze zmeny v reguldcii hladiny tychto
idnov budu sprievodnym znakom ¢i pa-
tofyziologickym mechanizmom celého
radu ochoreni [6].

Obsah zinku v fudskom organizme sa
u dospelych jedincov pohybuje v roz-
medzi 2 - 3g, s maximom koncentra-
cie v periférnych tkanivach, predovset-
kym v svaloch (60 %) a kostiach (30 %).
Presun zinku v rdmci tkaniv je znacne li-
mitovany a jeho ,volna” zasoba predsta-
vuje menej ako 0,1 %, pricom jeho cel-
kové mnozstvo v plazme je nahradené
priblizne 150-krat/der [8,9]. Obsah plaz-
matického zinku je tak zavisly od prijmu
potravy, ale aj od mnozstva dalSich
exogénnych i endogénych faktorov. Zni-
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zené plazmatické hladiny sa vyskytuju
napr. pocas infekcie ako sucast reakcie
akutnej fazy, ale aj po jedle [8].

Asi 6 % z celkového obsahu zinku sa v ko-
necnej faze jeho distribucie nachadza
v koZi, po svaloch a kostiach je teda orga-
nom s tretim najvyssim obsahom tohto
minerélu. Koza, najvacsi organ ludského
tela, pIni viacero nezastupitelnych funk-
cii. Zinok sa ako suc¢ast mnohych regu-
la¢nych molekul zGéastiuje ¢i uz priamo
alebo nepriamo na vacsine tychto proce-
sov prebiehajlcich na drovni koze.

Pre spravne chapanie regulacie me-
tabolizmu zinku na urovni koze je dole-
Zité si uvedomovat pritomnost réznych
typov buniek v jej jednotlivych vrstvach.
V epidermis su pritomné predovsetkym
keratinocyty, v mensej miere Langerhan-
sove bunky a melanocyty. Dermis obsa-

posvy vlasového folikulu
— spravna stavba epidermy

— produkcia prozépalovych cytokinov

ZnT a ZIP - dendritické bunky
— expresia MHC triedy Il

— ZIP7 spravna stavba dermis, ZIP13 signalizacia BMP/TGF-3

— ZIP13 inhibicia diferenciacie tzv. bézovych tukovych
bunek, ZIP14 supresia nadmerného zapadu

huje antigén prezentujice bunky (den-
dritické bunky, makrofagy a monocyty),
T-lymfocyty, mastocyty, fibroblasty, en-
dotelové bunky a dalsie. Hlavnou bun-
kovou sucastou subkutanneho tkaniva
su adipocyty [7]. Koncentracia zinku
v kozi nie je rovhomerng, ¢o je odrazom
prave jej histologickej stavby a s tym
aj uzko suvisiacich patofyziologickych
procesov, ktoré v jej jednotlivych vrs-
tvach prebiehaju. Epidermis obsahuje
viac tohto stopového prvku v porovnani
s dermis. V rdmci epidermy nachadzame
jeho hojnejsie zastupenie v stratum ba-
sale a spinosum v porovnani s ostat-
nymi tromi vrstvami keratinocytov, ¢o je
podmienené predovsetkym proliferac-
nym a diferencia¢nym potencialom bu-
niek tychto vrstiev epidermy. V dermis
je koncentracia zinku vyssia v jej hornej
Casti stratum papillare, ¢o sa odvovod-
nuje vyssim poctom mastocytov, kto-
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rych granuly s bohaté na tento esen-
cidlny prvok [8]. Rozdielnej koncentracii
zinku v ramci koze zodpovedad aj rozloze-
nie jeho regulacnych proteinov, ¢o pod-
poruju zistenia o Ulohe zinku pri prolife-
racii, diferenciacii buniek epidermy, ale
aj pri imunitnych, regula¢nych ¢i senzo-
rickych procesoch prebiehajucich v kozi
(obr. 1).

Doterajsimi studiami bolo dokazanych

a relativne podrobne opisanych viacero

patomechanizmov na urovni koze, na

ktorych sa zinok spolupodiela. Porucha
jeho metabolizmu tak bude zohréavat

Ulohu v patogenéze viacerych derma-

t6z. Ogawa et al klasifikuju kozné ocho-

renia priamo spdjané s metabolizmom
zinku do troch kategorii:

1. ochorenia sposobené mutaciou pro-
teinovych transportérov zinku (do-
teraz detegované mutacie ZIP4,
ZIP13 a ZnT12 s koznymi prejavmi),

2. ochorenia podmienené dysregulaciou
zinkovych transportérov (epidermo-
dysplasia verruciformis),

3. ochorenia spdjané s deficitom
zinku [7].

Je jednym z prvych ochoreni, pri ktorom
sa potvrdila autozomalne recesivne de-
di¢nd mutdcia ZIP4. Jej nasledkom do-
chadza k malabsorpcii zinku v tenkom
Creve s postupnym rozvojom bohate;j kli-
nickej symptomatoldgie. Kozné prejavy
zahfnaju alopéciu a polymorfnu derma-
titidu od erytematoskvamédznej cez pa-
pulopustuléznu az po vezikulobuléznu
s typickou lokalizaciou na akrach a pe-
riorificidlne [10]. Niektori autori predkla-
daju hypotézu, Zze podkladom koznych
symptomov na rukdch, nohach, v ob-
lasti okolo Ust a v anogenitalnej oblasti
jeiritacnd kontaktna dermatitida pri nor-
malnom styku koZe so slinami, potom,
mocom ¢i stolicou [7].

Na zaklade pritomnosti koZznych zmien
pri vyraznom deficite zinku na genetic-
kom podklade sa zacalo uvazovat o jeho
Ulohe v patogenéze dermat6z s podob-
nymi klinickymi prejavmi, ¢o umochuje
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i predpoklad, Ze aj v sucasnosti trpi ne-
dostatkom zinku takmer 1/3 celosveto-
vej populdcie, a to nielen v rozvojovych,
aleivrozvinutych krajinach. Okrem pod-
vyzivy sa tu uplatiuja i dalsie stavy spo-
jené s nedostato¢nym prijmom zinku
(dlhodoba parenteralna vyziva, anore-
xia, vegetarianstvo, nizkobielkovinova
diéta, chudnutie), stavy spojené s poru-
chou jeho vstrebavania (malabsorpéné
syndrémy - IBD, celiakia, pankreaticka
insuficiencia, cysticka fibréza, alkoho-
lizmus, infekcia HIV, urémia), stavy spo-
jené so zvysenou potrebou zinku (gravi-
dita, laktacia, prematurni novorodenci,
malignity) alebo spojené s jeho nad-
mernym vylucovanim (rozsiahle popale-
niny, generalizované exfoliativne derma-
tozy, excesivne potenie, chronické krvné
straty, dialyza, ochorenia oblic¢iek), ¢i se-
nium, kde je deficit zinku podmieneny
viacerymi faktormi [11,12]. Diagnostika
nedostatku zinku u ludi je vSak vyrazne
obmedzena. Aj ked meranie koncentra-
cie zinku v krvnej plazme alebo v sére je
v stucasnosti najbeznejsie pouzivanou
metdédou, poskytuje iba akysi ,odraz”
stavu zinku u jednotlivca [13]. Tieto la-
boratérne vystupy su postacujlce pri
vyraznom deficite zinku, no pre vacsinu
koznych ochoreni, pri ktorych sa predpo-
klada, Ze patolégia v metabolizme tohto
stopového prvku je skor okrajova, su in-
suficientné [14]. V prvom rade koncen-
tracia zinku v sére ma diurnalny rytmus,
no variruje aj v zavislosti od prijmu po-
travy, typu odberovej sUpravy, pouzi-
tého aktivatora zrdzania alebo aj od ¢asu
od odobratia krvnej vzorky po separa-
ciu séra [11]. Alternativou moze byt sta-
novenie hladiny zinku vo vlasoch alebo
nechtoch. Ziadna z doposial dostup-
nych metéd viak neodzrkadluje dostup-
nost zinku na Urovni jednotlivych tkaniv
a prave nedostatok vseobecne prijatych
biomarkerov stavu zinku komplikuje
hodnotenie jeho nedostatku na klinickej
urovni [13].

Alopécia pri hereditdrnej forme acro-
dermatitis enteropathica ma charakte-
ristiky telogénneho efluvia, pricom hla-

dina zinku vo vlasoch tychto pacientov
je signifikatne zniZzena v porovnani so
zdravymi jedincami a vlasy maju ty-
picky nepravidelny vzor podmieneny
abnormalnou keratinizaciou [7]. V ké-
rejskej studii, zahfhajucej asi najvac-
Siu skupinu pacientov s nejazvovitym
vypadavanim vlasov, sa zistila Statis-
ticky vyznamne zniZend sérova hladina
zinku u tychto pacientov v porovnani
so zdravou kontrolou, pricom najmar-
kantnejsie rozdiely boli u pacientov
s areatnou alopéciou [15]. Hoci meta-
analyzy Studii stanovujucich sérovu
hladinu zinku u pacientov s alopéciou
nie su jednoznac¢né, viaceré Studie po-
tvrdili Statisticky vyznamnu viditefnu
klinicki odpoved na jeho peroralnu
suplementéciu [16,17].

Pri diéte chudobnej na zinok casto do-
chadza k rozvoju akneiformnych pre-
javov na tvari. Prave acne vulgaris je
ochorenim, ktoré sa uz dlhsie spdjalo
s empirickou potrebou suplementa-
cie zinku. Viaceri autori potvrdili signi-
fikantné znizenie sérovej hladiny zinku
u pacientov s acne vulgaris v porov-
nani s kontrolnou skupinou, pricom
bol zachyteny Statisticky vyznamny roz-
diel jeho sérovej hladiny u pacientov
s acne comedonica a acne papulopustu-
losa v porovnani s acne conglobata, a to
v zmysle negativnej koreldcie medzi
stupnom zavaznosti akné a sérovou hla-
dinou zinku [18,19]. Zinok sa v terapii
akné vyuziva dlhodobo, a to ¢i uz v lo-
kalnej alebo systémovej aplikacii. Dnes
uz vieme, ze sa tu uplatiiuje jeho proti-
zapalova aktivita, ked vdaka jeho Gcinku
dochédza k inhibicii chemotaxie leuko-
cytov, zvysuje sa fagocytarna aktivita
NK-bb a granulocytov a redukuje sa pro-
dukcia prozapalovych cytokinov. Inhi-
biciou lipazy Propionibacterium acnes
vyznamne redukuje pocty jeho kold-
nii. Znizenim hladiny volnych mastnych
kyselin v kozi a antiandrogénnym efek-
tom na 5-a-reduktdzu posobi na hyper-
a dysseboreu [20]. Ovplyvnenim me-
tabolizmu vitaminu A sa uplatfuje pri
prevencii hyperkeratinizacie, ¢im za-



branuje folikuladrnej obstrukcii. Vo fixnej
kombindcii s topickymi antibiotikami
zvysuje ich vstrebavanie, redukuje ich
neziaduce Ucinky a vyznamne redukuje
vznik rezistencie [21].

Terapeuticky efekt peroralneho zinku sa
porovnaval vo viacerych Studiach s tetra-
cyklinmi, pricom vo vietkych sa potvrdila
jeho u¢innost, vo viacerych dokonca po-
rovnatelnd s tetracyklinom. Zinok poda-
vany systémovo ma tak svoje jednoznacné
uplatnenie v lie¢be stredne tazkych a taz-
kych foriem akné, ¢i uz ako adjuvantna
terapia alebo ako liek volby u pacientov
s kontraindikaciami inych systémovych te-
rapii (napr. vek, gravidita) [21].

Suplementdcia zinku je sucastou smer-
nic terapie hidradenitis suppurativa
(acne inversa). Odporuca sa podava-
nie glukonatu zinku v dadvke 90 mg/den
dlhodobo, po dobu viac ako 1 roka [21].

Pocet studii sledujucich sérovu hladinu
zinku, pripadne terapeuticki odpoved
na peroralny zinok u pacientov s rosa-
ceou je neporovnatelne mensi, ako je to
v pripade acne vulgaris. Napriek tomu,
Ze vo viacerych doslo k Statisticky vy-
znamnému zlep3eniu koznych prejavov,
vo vacsine z nich pracovali autori s men-
$imi skupinami probandov, preto su po-
trebné dalsie skusania [20].

V studiach zameranych na detekciu sé-
rovej hladiny zinku u psoriatickych
pacientov sa nepotvrdilo signifikatné
znizenie hladiny tohto stopového prvku,
avsak pomer sérovej hladiny medi/zinku
bol Statisticky vyznamne zvyseny, pri-
¢om pozitivne koreloval so stupriom za-
vaznosti tohto ochorenia hodnotenym
indexom PASI. Zaroven bol zisteny zvy-
$eny obsah zinku v psoriatickych 1éziach
v porovnani s nepostihnutou kozou [22].
U¢innost peroralneho zinku bola potvr-
dena vo viacerych pracach, pri poda-
vani siranu zino¢natého v davke 220 mg
2-krat denne bolo signifikantné zlep-
Senie PASI zaznamenané uz po 6 tyz-

dnoch [23]. Porovnévanie jednotlivych
studii je vsak velmi naroc¢ne, v niekto-
rych pripadoch aZz nemozné, a to z via-
cerych pri¢in. V prvom rade nevieme
hodnotit stav zinku v organizme uz
vstupne, a teda nevieme interpretovat
posobenie jeho systémového podavania
u pacientov s rozdielnymi sérovymi ¢i
tkanivovymi koncentraciami zinku. Au-
tori podavaju pacientom zinok vo forme
rozdielnych soli, pricom nevieme adek-
vatne porovnat biologickd dostupnost
elementarneho zinku pre ludsky orga-
nizmus. Zaroven nevieme presne moni-
torovat stravovacie navyky probandov,
a teda ani ich vplyv na absorpciu zinku
v Creve [14].

Utinnou terapiou seboroickej dermati-
tidy su lokalne pripravky s obsahom soli
zinku, pricom sa tu uplatnuje ich antimy-
koticky, keratolyticky efekt a Ucinok na
modulaciu hyperproliferacie [21].

Diétou chudobnou na zinok mézeme
vyvolat klinické prejavy atopického ek-
zému, dokonca aj deterioraciu koznej
bariéry so zvySenou transepidermalnou
stratou vody a zvy3enie celkovych IgE.
Vo viacerych $tudiach sa potvrdilo signi-
fikantné zniZenie koncentracie zinku ¢i
uz v sére, v erytrocytoch alebo vo vla-
soch atopickych pacientov, pricom hla-
diny zinku negativne korelovali so zavaz-
nostou atopického ekzému vyjadrenou
systémom SCORAD [24,25]. Suplemen-
tacia zinku viedla nasledne u pacientov
hladinami, k vyraznému zlepseniu koz-
nej symptomatoldgie, pricom doslo aj
k vyznamnej redukcii pruritu [4,25].

Dal3im dermatologickym ochorenim, pri
ktorom sa okrem lokalnej aplikacie zinku
ukazuje ako efektivne aj jeho systémové
podavanie, st virusové bradavice. V $tu-
diach bolo pozorované uplne vymiz-
nutie koZznych prejavov pri aplikdcii si-
ranu zino¢natého v davke 10 mg/kg/den
pocas 2 mesiacov [20]. Viaceré eurépske

i americké pracoviska napriek tomu, ze
peroralny zinok nie je v su¢asnych odpo-
rdcaniach liecby tohto ochorenia, pova-
ZUju jeho suplementaciu za Standardnu
sucast liecby, a to v davke 10 mg ele-
mentarneho zinku denne [26].

V suvislosti s genitdlnymi bradavicami
neprebehli doposial vacsie studie, ktoré
by potvrdili signifikantne vys$siu ucin-
nost peroralneho zinku v porovnani
s konvenénymi lie¢ebnymi modalitami.
Pozorované v3ak bolo 3tatisticky vy-
znamne nizsie percento recidiv pri kom-
binovanej terapii ¢i uz s kryoterapiou,
podofylinom alebo 5% imikvimodom
s perordlnym zinkom v porovnani s mo-
noterapiou uvedenymi terapeutickymi
postupmi [27].

Pri liecbe molusk mame k dispozicii lo-
kalne hydroxid draselny, kyselinu salicy-
lovu, kryoterapiu, pripadne kyretaz. Kazdy
z tychto postupov ma vsak svoje rizika,
vedlajsie ¢i neziaduce Ucinky a obmedze-
nia. IdedIna lie¢ba tohto virusového ocho-
renia by mala byt vzhladom na vekovu
skupinu, ktort postihuje, bezbolestng, ale
dostato¢ne Ucinna s minimalnymi nezia-
ducimi U¢inkami. V niekolkych 3tudiach
sa potvrdila uc¢innost peroralneho zinku,
a to predovietkym u pacientov s atopic-
kym ekzémom, a vyrazny bol aj efekt na
znizenie poctu recidiv [28].

Vyuzitie zinku v medicine bolo prvykrat
popisané uz 3 000 rokov pred n.l. prave
v suvislosti s hojenim ran [21]. Uplatriuje
sa tu jeho uloha pri syntéze a matura-
cii kolagénu, syntéze enzymov posobia-
cich v procese hojenia, pri bunkovej re-
produkcii, ale aj pri autodebridemente.
V dermatolégii sa stretdvame predovset-
kym s chronickymi ranami v zmysle vre-
dov predkolenia. Ide zvacsa o pacientov
vyssich vekovych kategérii, u ktorych
vznikaju ulceracie prevazne ako nasle-
dok inych komorbidit. Napriek tomu,
Ze posledné metaanalyzy dostupnych
dat nepotvrdili Statisticky vyznamné
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percento zhojenych defektov pri systé-
movom uzivani zinku, je to s vysokou
pravdepodobnostou spdsobené perzis-
tenciou zdkladného ochorenia. Vo via-
cerych studiach bolo vsak jednoznacne
preukdzané Statisticky vyznamné zni-
Zenie sérovej hladiny zinku u gerontoy,
preto sa jeho suplementacia vo vieobec-
nosti odporuca [29].

Deficit zinku sa v st¢asnosti nepoklada
za hlavny patomechanizmus vzniku réz-
nych dermatéz, no jeho vyznam v pato-
genéze tychto ochoreni je zna¢ny. Toto
tvrdenie podporuje aj dobra klinicka od-
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