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Streszczenie

Naskorkowy czynnik wzrostu (ang. epidermal growth factor, EGF) jest polipeptydem, zaangazowanym w liczne
procesy komoérkowe, zachodzace w tkankach. EGF uczestniczy w utrzymaniu prawidlowej homeostazy skory
iwykorzystywany jest do opracowania nowych terapii przydatnych w praktyce dermatologicznej i kosmetologicznej.
Dziatanie EGF wymaga aktywacji receptora, co stymuluje proliferacje i migracje keratynocytéw oraz fibroblastow,
prowadzac do szybszej reepitelializacji i wspomagania angiogenezy. Zwigckszona podaz tlenu i skladnikéw odzyw-
czych przyspiesza regeneracje skory i przyczynia si¢ do szybszego gojenia uszkodzen oraz pobudza proces odnowy
w starzejacej sie skorze. Wplywajac na ekspresje gendw zwigzanych z biosynteza lipidéw i bialek warstwy rogowej
odgrywa wazna role w budowaniu bariery skérnej. EGF dziata tez modulujaco na reakcje immunologiczne zacho-
dzace w skorze. Ze wzgledu na wielokierunkowe dzialanie jest cennym sktadnikiem produktéw kosmetycznych do
pielegnacji skory suchej i z objawami starzenia oraz farmaceutycznych wspomagajacych gojenie ran i owrzodzen.
(Farm Wspé6t 2025; 18: 113-119) doi: 10.53139/FW.20251821

Stowa kluczowe: naskdrkowy czynnik wzrostu, skéra, starzenie, regeneracja

Abstract

Epidermal growth factor (EGF) is a polypeptide involved in numerous cellular processes occurring in tissues.
EGF participates in maintaining proper skin homeostasis and is used to develop new therapies useful in dermato-
logical and cosmetology practice. The action of EGF requires receptor activation, which stimulates the proliferation
and migration of keratinocytes and fibroblasts, leading to faster re-epithelialization and promotion of angiogenesis.
The increased supply of oxygen and nutrients accelerates skin regeneration and healing process, and stimulates
rejuvenation of aging skin. By influencing the expression of genes related to the biosynthesis of lipids and proteins
of the stratum corneum, it plays an important role in building the skin barrier. EGF also has a modulating effect
on the immune reactions in the skin. Due to its multidirectional action, EGF is an essential ingredient in cosmetic
skin care products, reducing dryness and wrinkles, and in pharmaceutical products to promote the healing of
wounds and ulcers. (Farm Wspot 2025; 18: 113-119) doi: 10.53139/FW.20251821
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Wstep sie ze rodowiskiem zewnetrznym — warstwy rogowej

Skéra jako najbardziej zewnetrzny organ czlowieka [1]. Zmiany strukturalne zachodzace w naskérku
petni liczne funkcje ochronne. Dla ich prawidlowego w przebiegu niektorych chordb skoéry i ogoélnoustro-
sprawowania niezbedna jest integralno$¢ skory, jowych, a takze w procesie starzenia, przyczyniajq si¢
a szczegolnie jej warstwy bezposrednio kontaktujacej do nieprawidtowego funkcjonowania bariery skornej
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[2,3]. Nowoczesne podejscie do pielegnacji skory doj-
rzalej, koncepcja okreslana jako healthy aging, skupia
si¢ na kompleksowym wsparciu proceséw fizjolo-
gicznych i wzmacnianiu naturalnych mechanizméw
obronnych skéry [4]. Kluczowa role w tym nurcie
odgrywaja odpowiednio dobrane skladniki aktywne
kosmetykow pielegnacyjnych [5].

Medycyna regeneracyjna

W ostatnich latach obserwuje sie wzrost zainte-
resowania mozliwoéciami wykorzystania osiggniec
medycyny regeneracyjnej do poprawy stanu i funkcji
skory [6]. Ta stosunkowo nowa, interdyscyplinarna
dziedzina Iaczaca zdobycze technologiczne inzynierii
farmaceutycznej z postepem szeroko rozumianych
nauk przyrodniczych koncentruje si¢ na dziataniach
naprawczych uszkodzonych tkanek. W przypadku
defektow skory oferuje czynniki stymulujace naturalne
procesy odnowy [7]. Wyrdznia si¢ terapie komor-
kowe i bezkomoérkowe [6]. Te pierwsze wykorzystuja
mezenchymalne komérki macierzyste (ang. mesen-
chymal stem cells, MSC), ktére posiadaja potencjat do
réznicowania si¢ w rézne typy komoérek. W terapiach
bezkomdrkowych zastosowanie znalazly egzosomy
pochodzace z MSC, ktérych dzialanie polega na sty-
mulowaniu proceséw regeneracyjnych skory [6,7]. Inne
metody opierajg si¢ na dzialaniu bioaktywnych czastek,
ktére wplywaja regulujaco na procesy cyklu komérko-
wego, réznicowanie i reprogramowanie komorek [8].

Wykorzystuje sie rowniez nowoczesne technologie,
takie jak inzynieria tkankowa i biomateriaty, do two-
rzenia substytutéw skory [9,10]. Zdobycze medycyny
regeneracyjnej znalazly zastosowanie do leczenia
przewlektych, trudno gojacych si¢ ran i owrzodzen oraz
niektérych dermatoz [9,11]. W kosmetologii oprocz
efektu poprawy funkcji barierowych skory, stwarzaja
mozliwoséci dzialan odmtadzajacych [6,9]. Tym co
odrdznia terapie proponowane przez medycyne rege-
neracyjna jest stosowanie srodkéw pozwalajacych na
niwelowanie podstawowych przyczyn niekorzystnych
zmian wystepujacych w skorze, a nie tylko na reduko-
wanie objawow [12].

Wplyw naskérkowego czynnika wzrostu
na skore

Czynniki wzrostu s3 waznymi czastkami bioak-
tywnymi wykorzystywanymi do regeneracji naskorka
iskory wlasciwej, gdyz wraz z receptorami uczestnicza
w odpowiedzi na urazy [13]. Czynniki wzrostu pocho-
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dzace z keratynocytéw obejmujg kilku przedstawicieli
naskoérkowego czynnika wzrostu (ang. epidermal
growth factor, EGF): transformujacy czynnik wzrostu
a (ang. transforming growth factor a, TGF-a), amfire-
guline, wigzacy heparyne czynnik wzrostu podobny
do EGF i epireguline. Wszystkie powstaja na drodze
proteolitycznego rozszczepienia integralnych prekur-
soréw blonowych przez metaloproteinazy [14].

Kluczowa role w procesach naprawczych uszko-
dzonych struktur skéry odgrywa EGF, dzigki zdolnosci
stymulowania proliferacji i ré6znicowania komoérek
macierzystych, niezbednych w procesie odbudowywa-
nia tkanek [12,13,15]. EGF uczestniczy w utrzymaniu
prawidlowej homeostazy skory i wykorzystywany jest
do opracowania nowych terapii przydatnych w prak-
tyce dermatologicznej i kosmetologicznej [13].

Po raz pierwszy wyizolowany zostal w 1962 roku
z gruczotu podszczekowego myszy przez Cohena [16]
podczas badania czynnika wzrostu nerwéw myszy
i okazalo sie, ze wykazuje zdolnosci do specyficznego
wigzania z komérkami i btonami réznych tkanek,
w tym watroby, tozyska, skory i rogéwki [15,17]. EGF
jest polipeptydem o masie 6400 daltondéw, ztozonym
z 53 reszt aminokwasowych, zaangazowanym w liczne
procesy komorkowe, zachodzace w réznych tkankach
[10,15,18].

Na keratynocytach ekspresje wykazuje kilka
(c-erbBl1-3) receptoréw EGF, jednak to c-erbBl, okre-
$lony jako receptor naskérkowego czynnika wzrostu
(ang. epidermal growth factor receptor, EGFR) jest
odpowiedzialny za wiekszos$¢ aktywnosci autokrynnej
w tych komoérkach [15,18]. Dziatlanie EGF jest medio-
wane przez EGFR, ktéry po zwigzaniu z ligandem
indukuje wewnatrzkomorkowe szlaki sygnalizacyjne,
prowadzac do proliferacji, réznicowania i migra-
cji komorek. Pobudzenie EGFR obserwowane jest
w procesie rozwoju skory, gojeniu sie ran, a takze
kancerogenezie [11,18-20]. Stan aktywnosci receptora
stymuluje proliferacje keratynocytéw, co zwigksza ich
ruchliwo$¢ oraz wspiera przezycie i ochrone przed
apoptozg [21]. Sygnalizacja EGFR odgrywa zasadnicza
role w prawidlowej integracji skory i gojeniu si¢ ran
[19,22-24]. Badania wykazaly, ze miejscowe aplikacje
EGF przyspieszaja gojenie si¢ ran [25-27] i wplywaja
korzystnie na wszystkie etapy tego procesu [11,22,28-
31]. EGF stymuluje proliferacje i migracje keratynocy-
tow, prowadzac do szybszej reepitelializacji, wspomaga
angiogeneze, zwigkszajac w ten sposéb podaz tlenu
i sktadnikéw odzyweczych do regenerujacej si¢ tkanki,
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co przyczynia si¢ do szybszego gojenia uszkodzen
[19,24]. Poprzez wspieranie neowaskularyzacji i orga-
nizacji tkanek ziarninowych, nie tylko przyspiesza
zamykanie rany, ale tez wspomaga odktadanie sie
kolagenu w sposéb uporzadkowany, co jest niezbedne
do skutecznej naprawy skoéry i odbudowy jej mecha-
nicznej wytrzymatosci [22,23,28]. Inicjacja proceséw
naprawczych zachodzacych w skérze wymaga akty-
wacji EGFR [23,32] gdyz reguluje on podzialy i rézni-
cowanie komorek oraz synteze bialek strukturalnych
skory wlasciwej, kolagenu i elastyny, niezbednych dla
utrzymania jedrnosci i elastycznosci skory [21,29,33].
Badania na linii u$émiertelnionych keratynocytéow
ludzkich (HaCaT) wykazaly, ze nadekspresja EGF
zwieksza ich proliferacje, migracje, wskazujac na ich
przydatnos¢ w naprawie uszkodzen skéry [12,13].
Jednoczesnie EGF aktywuje szereg szlakow sygnali-
zacyjnych wspierajacych te procesy [18,21,34]. Dziata
jako mediator parakrynny i autokrynny, wplywajac
na ekspresje gendéw zwigzanych z biosyntezg lipidow
i tworzeniem ostonki rogowej [28,34]. W ten sposéb
odgrywa wazng role w budowaniu bariery skorne;j.

Jak wynika z badan Tran i wsp. istotna rola przy-
pada EGF i EGFR w regulacji genéw odpowiedzialnych
za utrzymaniu integralnoéci bariery skornej [33].
Receptor EGFR wystepuje w proliferujacych i lipido-
tworczych warstwach gruczotéw lojowych odpowie-
dzialnych za wytwarzanie toju, regulujac jego ilo§¢
i jakos¢ [34]. EGF i jego receptor wplywaja takze na
zabarwienie skdry [35]. Inhibitory EGFR oddziatujg
na migracje i proliferacje melanocytéw, co sugeruje, ze
EGF moze posrednio wplywaé na pigmentacje skory
poprzez regulacje czynnika wptywajacego na komorki
macierzyste (ang. stem cell factor, SCF) i endoteline-
-1w keratynocytach [18].

EGF moduluje reakcje zapalne, a w polaczeniu
zinnymi czynnikami moze zwieksza¢ produkeje biatek
obronnych w keratynocytach, wspierajac w ten sposéb
odporno$¢ skory [30]. Wptywa hamujaco na produkeje
interleukiny (IL)- 6 i IL-17A, co ma znaczenie w tera-
pii atopowego zapalenia skory (AZS) [31]. Podobnie
EGEFR jest silnie zaangazowany w kontrole proceséw
zapalnych poprzez obnizenie ekspresji CCL2, CCL5
i CXCLI0, co powoduje chemotaksje leukocytow [21].
Z drugiej strony, hamowanie sygnalizacji EGFR moze
by¢ wykorzystane do wzmocnienia odpowiedzi zapal-
nej zainicjowanej przez reakcje immunologiczne [19].
Blokowanie EGFR okazalo sie skuteczne w terapiach
nowotworowych [18,21].
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Zastosowanie EGF w kosmetologii
i dermatologii

EGF uczestniczy w procesie gojenia si¢ ran oraz
regeneracji skory, poprzez stymulowanie proliferacji
oraz migracji keratynocytéw i fibroblastow, przyspie-
szajac odnowe naskorka i skory wlasciwej [19,22-24,36].
Wspoldziatanie miedzy EGF i EGFR jest niezbedne dla
zachowania integralnosci bariery skdrnej i proceséw
odnowy oraz zachowania homeostazy. Ze wzgledu na
to wielokierunkowe dzialanie EGF moze by¢ szeroko
wykorzystywany w leczeniu ran i owrzodzen, choréb
skory o podlozu zapalnym [37] oraz do rewitalizacji
skory z objawami starzenia [38]. EGF pomaga w utrzy-
maniu funkeji bariery skornej, ktéra jest kluczowa
dla ochrony przed uszkodzeniami $rodowiskowymi
izapobiegania utracie wody z naskérka (ang. transepi-
dermal water loss, TEWL). Mechanizmy dziatania EGF
obejmuja stymulacje syntezy kwasu hialuronowego,
co poprawia nawilzenie i elastycznos¢ skory [39].
EGF aktywuje szlaki sygnalizacyjne, takie jak pAKT
i pPI3K, co zwieksza ekspresje biatek proliferacyjnych
i réznicujacych, takich jak Ki-67 i filagryna.

Ponadto, EGF zmniejsza ekspresje¢ prozapalnych
cytokin, takich jak IL-1a, IL-8 i TNF-a, co moze
przyczyniac si¢ do jego ochronnego dzialania na skore
[39]. EGFR jest kluczowym regulatorem funkcji bariery
skornej i odpowiedzi immunologicznej. Badania wyka-
zaly, ze sygnalizacja EGFR jest istotna dla normalnej
funkcji bariery skornej i obrony przed drobnoustro-
jami, a inhibitory EGFR mogg prowadzi¢ do uszkodzen
skory [33,40].

W procesie starzenia skory dochodzi do licznych
zmian strukturalnych i funkcjonalnych zaréwno
w naskorku, jak i w skdrze wladciwej, na co wplywaja
czynniki wewnatrzpochodne, oraz zewnetrzne, $rodo-
wiskowe. Zaliczy¢ do nich mozna stres oksydacyjny,
przewlekly stan zapalny spowodowany wydziela-
niem biatek zwigzanych ze starzeniem si¢ (ang. skin
aging-associated secreted proteins, SASP) oraz kumu-
lacje koncowych produktow glikacji [41]. W naskorku
obserwuje si¢ spowolnienie procesu odnowy komor-
kowej i zaburzenia funkcji barierowych, co powoduje
zmniejszenie gruboséci warstwy rogowej, sptaszczenie
polaczenia skérno- naskérkowego oraz ostabienie
proliferacji keratynocytow. Starzejacy si¢ naskorek
wykazuje uposledzona funkcje bariery naskorkowej, co
przyczynia si¢ do zwigkszenia TEWL, suchosci skory
oraz podwyzszenia jej pH. Zmniejszenie liczby komé-
rek Langerhansa oraz ostabienie ich funkcji, a takze
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zmniejszenie liczby melanocytéw dziatajg depresyj-
nie na uklad immunologiczny skéry. Zdecydowanie
pogarszaja sie tez wlasciwosci regeneracyjne naskorka
[42,43]. W skorze wlasciwej wraz z wiekiem stop-
niowo zmniejsza si¢ liczba wtokien kolagenowych
i elastynowych oraz wzrasta aktywno$¢ metalopro-
teinaz macierzy zewnatrzkomdrkowej. Prowadzi to
do ostabienia wytrzymalo$ci mechanicznej i utraty
elastycznosci skory. Dochodzi réwniez do senescencji
i akumulacji fibroblastéw. Starzejace sie fibroblasty
wydzielaja czynniki prozaplane, ktére nasilajg stan
zapalny, co przyczynia si¢ do pogorszenia funkeji skory
i jej regeneracji [44]. W starzejacych si¢ fibroblastach
stwierdzono zmniejszenie liczby EGFR i ostabienie
efektu dziatania EGF [36].

EGF dziata bezposrednio na mechanizmy komor-
kowe co zapewnia skuteczne i diugotrwale efekty
regeneracji, poprawy nawilzenia, elastycznosci, jedr-
noéci powodujac poprawe wygladu skéry z objawami
starzenia [40]. W badaniu przeprowadzonym u 52
Koreanek przez An i wsp. poréwnywano dziatanie
plastra mikroiglowego na bazie kwasu hialuronowego,
z plastrem zawierajagcym dodatkowo funkcjonalne
skladniki kosmetyczne: peptyd i EGF, w zakresie
redukeji zmarszczek w zewnetrznych kacikéw oczu
ifaldéw nosowo-wargowych. Polaczenie plastra mikro-
iglowego z funkcjonalnymi sktadnikami kosmetycz-
nymi znacznie efektywniej redukowalo zmarszczki
[45]. Mechanizm, dzieki ktéremu zmarszczki ulegaja
wygladzeniu nie jest w pelni poznany, ale istnieje
wiele doniesien o EGF, EGFR i zwigzanych z nimi
reakcjami. Sugeruje si¢, Ze jednym z mechanizméw
starzenia sie jest spadek EGFR, obserwowany wraz
z wiekiem. Synteza fibronektyny i kolagenu wzrasta,
gdy EGF jest podawany do fibroblastéw. Badania kli-
niczne z uzyciem serum zawierajacego EGF wykazaty
statystycznie istotng poprawa w zakresie widocznosci
drobnych zmarszczek i tekstury skory [46,47].

EGF odgrywa réwniez role modulatora odpowiedzi
immunologicznej, co moze by¢ korzystne w dermato-
zach zapalnych, w tym w AZS [39]. Te przewlekla cho-
robe z uporczywym $wiadem charakteryzuje ztozona
patogenezg, obejmujaca takze zaburzenia immuno-
logiczne i dysfunkcj¢ bariery skornej [28]. Badania
Choi i wsp. [44] nad wplywem EGF na stan zapalny
wywolany przez Staphylococcus aureus na modelach
mysich AZS, wykazaly redukcje ekspresji prozapalnych
cytokin, zmniejszenie rumienia i obrzeku. Ponadto
EGF poprawial funkcj¢ bariery skornej [32,48]. Kim
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iwsp. potwierdzili, Ze miejscowe stosowanie EGF moze
poprawi¢ funkcje bariery skornej poprzez zwigkszenie
ekspresji biatek strukturalnych naskorka, takich jak
filagryna, inwolukryna, lorikryna, okludyna i zonula,
zapewniajacych prawidlowe dzialanie warstwy rogowej
i obnizenie TEWL, co dziata ochronnie i zmniejsza
ryzyko nawrotéw zmian skérnych w AZS.

EGF znalazt zastosowanie w leczeniu niektorych
chordb skory ze wzgledu na jego zdolno$¢ do wspoma-
gania gojenia ran i regeneracji skory [22-25].

Trudno gojace si¢ rany i owrzodzenia, w tym
owrzodzenia stopy cukrzycowej, nalezy wymienic jako
najwazniejsze wskazanie, co potwierdzili Berlanga
- Acosta i wsp. w pracy, szczegélowo omawiajacej
mechanizm dziatania EGF. Autorzy opisali inno-
wacyjng metode leczenia przewleklych ran poprzez
$rédskorne podanie EGF, co umozliwito bezposrednie
dostarczenie EGF do tkanki, przyspieszalo proces
gojenia i znaczaco poprawilo wyniki terapii [49].
Rahim i wsp. oceniajac skuteczno$¢ i bezpieczenstwo
stosowania EGF w leczeniu owrzodzen stopy cukrzy-
cowej w poréwnaniu z placebo, osiagneli catkowite
wyleczenie ran u wigkszosci chorych stosujacych
czynnik. Efekt terapeutyczny zauwazalny byt juz po
4 tygodniach terapii i utrzymywat si¢ przez okres do
12 tygodni [50].

Dzigki zdolnosci do stymulacji proliferacji kera-
tynocytéw EGF przyczynia si¢ rowniez do odbudowy
bariery skornej i redukeji uszkodzen wywotanych przez
promieniowanie jonizujace. Popromienne zapalenie
skory wystepuje w konsekwencji radioterapii nowo-
tworéw. Charakteryzuje si¢ odczynem zapalnym
z towarzyszacym pieczeniem skory, a w ciezszych
przypadkach wystepowaniem owrzodzen. Badania
histologiczne napromieniowanej mysiej skory prze-
prowadzone przez Ryu i wsp. wykazaty, ze miejscowe
stosowanie ludzkiego rekombinowanego (ang. recom-
binant human, rh) EGF w odpowiednim stezeniu przy-
spieszylo gojenie sie zmian skdrnych. Pozytywny efekt
autorzy przypisywali zwiekszonej produkeji kolagenu
i poprawie struktury skory [51].

Odmiana dystroficzna pecherzowego oddzielania
naskorka jest genodermatoza, w ktérej dochodzi do
powstawaniem pecherzy i ran w wyniku nawet nie-
wielkich urazéw mechanicznych. Przyczyng sa mutacje
genu COL7A1, prowadzace do defektu kolagenu typu
VII i w konsekwencji do zaburzenia struktury blony
podstawnej. Badania in vitro na hodowlach keraty-
nocytéw i fibroblastow prowadzone przez Nagy i wsp.



FARMACJA WSPOLCZESNA 2025;18:113-119

TabelaI. Nowoczesne systemy dostarczania EGF w terapii miejscowej [56-58]

Table 1.

System dostarczania

Konjugaty z kwasem
hialuronowym

Opis
Potaczenie EGF z HA
w formie plastréow patch

Modern EGF delivery systems in topical therapy [56-58]

Mechanizm dziatania

Zwiekszanie stabilnosci
i biodostepnosci EGF

Efekty terapeutyczne

Leczenie przewlektych ran
i owrzodzen

Hydrozele

Chemiczne potgczenie
HA z EGF poprzez grupy
akrylowe

Dtugotrwate uwalnianie
EGF

Stymulacja gojenia ran
i procesow naprawczych

Systemy mikroczag-
steczkowe

Systemy aginianowo-
hialuronowe (AIgHA)

Dtugotrwate uwalnianie
EGF

Wzrost ekspresiji biatek
adhezyjnych, stymulacja
gojenia ran, poprawa ba-

riery skérnej

wykazaly, ze heparynowy czynnik wzrostu podobny
do EGF moze indukowac¢ ekspresje COL7A1, co suge-
ruje potencjalny mechanizm naprawczy w tej rzadkiej
chorobie skory [52].

W terapii tradziku i zmian, ktére sg skutkami cho-
roby, poszukuje si¢ skutecznych metod, ktére oprocz
modulowania proceséw zapalnych, poprawig regenera-
cje skory. EGF odgrywa istotng role w tych procesach
[14]. Jego potencjalne zastosowanie zwiazane jest
z mozliwo$cig redukowania blizn i poprawg ogolnego
stanu skory, poprzez zwigkszenie proliferacji komo-
rek naskorka oraz produkeji kolagenu i elastyny [53].
W badaniu klinicznym typu split-face przeprowadzo-
nym u 24 chorych na tradzik fagodny i umiarkowany,
stosowanie kremu z rh EGF przez sze$¢ tygodni dopro-
wadzito do znaczacej redukeji zmian zapalnych po
stronie twarzy leczonej EGF w poréwnaniu z placebo,
stosowanym na drugg polowe twarzy [54]. Skutecznosé
EGF w leczeniu blizn potradzikowych w polaczeniu
z technikami mikronaktuwania, potwierdzily badania
Costa i wsp. [55]

Potencjal naprawczych dziatan EGF na skore
znajduje zastosowanie w dermatozach, w ktérych
nalezy przyspieszy¢ procesy regeneracyjne i zapewnic
prawidlowa odbudowe bariery skérnej. Jednak jego
przenikanie przez skore jest ograniczone ze wzgledu
na krotki okres pottrwania czagstki, jej mase i brak
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wydajnych systeméw dostarczania. W zwigzku z tym
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Podsumowanie
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