
14

Dermatológia pre prax | 2012; 6(1) | www.solen.sk

Prehľadové články

Hojenie rán pomocou kyseliny hyalurónovej
MUDr. Katarína Poláková, PhD.

Onkologický ústav sv. Alžbety, Bratislava

Hojenie rán je zložitý biologický proces interakcií medzi epidermálnymi bunkami, bunkami dermy a extracelulárnou matrix, ktorý je koordinovaný 

cytokínmi a rastovými faktormi. Prebieha v troch vzájomne sa prekrývajúcich fázach: zápalovej, proliferačnej a remodelačnej, ktorých výsledkom 

je epitelizácia novo-vytvoreného granulačného tkaniva. Nie všetky rany sa hoja rýchlo a bez komplikácií. Najmä pri chronických ranách je dôle-

žité podporiť hojenie vhodnými lokálnymi prostriedkami. Medzi ne rozhodne patria tie, ktoré obsahujú ako účinnú látku kyselinu hyalurónovú.

Kľúčové slová: hojenie rán, moderné lokálne prostriedky, kyselina hyalurónová.

Healing of wounds with hyaluronic acid

Wound healing is a complicated biological process, where interaction between epidermal cells, dermal cells and extracellular matrix is coordinated 

by cytokines and growth factors. Ongoing in three overlapping phases: inflamatory, proliferative and remodeling, resulting in an epitelization of 

newly formed granulation tissue. Not all wounds heal quickly and without complications. It is important, especially in chronic wounds, support 

healing process with suitable local treatment. Between them are those with content of hyaluronic acid like active substance appropriate.
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Úvod
Rana je narušením integrity tkanív, ktoré 

tvoria telesný povrch. Podľa mechanizmu vzniku, 

hĺbky a rozsahu poškodenia ich možno deliť na 

viacero skupín:

1.  mechanické, či traumatické rany – vzni-

kajú pôsobením mechanických faktorov. 

Patria medzi ne operačné rany, či rany spô-

sobené rozličnými úrazmi.

Povrchové rany postihujú len epidermu, ktorá 

je schopná sa rýchlo obnoviť a takéto rany sa 

hoja bez jaziev. Typickou povrchovou ranou 

je erózia alebo miesto, z ktorého sa odoberá 

kožný transplantát. 

Perforujúce rany sú také, pri ktorých poškode-

nie zasahuje hlbšie do kória alebo podkožia. 

Do tejto skupiny patria rezné, bodné, tržné, 

zmliaždené, tržno-zmliaždené, strelné rany 

a rany spôsobené uhryznutím. 

Pri komplikovaných ranách ide o rozsiahle 

poranenia kože, mäkkých častí či otvore-

né fraktúry, pri ktorých sa neraz pridáva aj 

poškodenie ciev, hrozí infekcia. Pri takýchto 

ranách môže byť hojenie zdĺhavé a proble-

matické.

2.  termické a chemické rany – vznikajú vply-

vom chladu (omrzliny), tepla (popáleniny), 

žiarenia (radiačná dermatitída), kyselín či 

zásad. Vyskytujú sa pri nich rozličné typy 

poškodenia tkanív, zvyčajne sa podľa stupňa 

závažnosti poškodenia delia na 4 stupne. 

Poškodenia chemickými látkami sa ošetrujú 

podobne ako popáleniny.

3.  chronické rany – vredy – sú z etiologic-

kého hľadiska heterogénnou skupinou, do 

ktorej patria vredy predkolenia pri chronic-

kej venóznej insuficiencii, diabetické vredy, 

dekubity, ale aj exulcerované nádory, rany, 

ktoré sa hoja per secundam, ale možno k 

nim priradiť aj niektoré rany spomínané už 

v predchádzajúcej skupine – ulcerácie po 

ožarovaní, či popáleniny III. stupňa (1).

Proces hojenia rán
Nezávisle od druhu, či veľkosti rany prebieha 

jej hojenie. Prvou fázou je fáza zápalová, v ktorej 

sa zastavuje krvácanie a rana sa vyčistí. 

V druhej, proliferačnej fáze sa vytvára gra-

nulačné tkanivo.

Tretia sa označuje ako remodelačná – dife-

renciačná, nastáva v nej reparácia a reepitelizá-

cia, bunky dozrievajú, diferencujú sa, obnovuje 

sa epitel, rana sa uzavrie, vytvorí sa jazva.

Zápalová fáza trvá pri fyziologických pod-

mienkach približne 3 dni. Nastáva dilatácia ciev, 

kapiláry sú viac priepustné, do interstícia prúdi 

viac plazmy, čím sa podporuje migrácia neu-

trofilných granulocytov a makrofágov. Prvým 

cieľom reparačného procesu je zastavenie krvá-

cania, z poškodených buniek sa uvoľňujú vazo-

aktívne substancie vyvolávajúce vazokonstrikciu, 

až kým sa agregáciou trombocytov nevytvorí 

pevný cievny uzáver. Na kaskáde zrážania krvi 

sa podieľa veľa faktorov, tvorí sa nerozpustná 

fibrínová sieť. Vzniknutý trombus uzatvorí ranu 

a chráni ju pred stratou tekutín a mikrobiálnou 

kontamináciou. Zmyslom zápalovej reakcie je 

inaktivovať noxy, eliminovať bunkový detritus 

a mikroorganizmy, vyčistiť tkanivo a vytvoriť 

podmienky pre proliferačnú fázu. Zápalová fáza 

je charakterizovaná začervenaním, oteplením, 

zdurením a bolesťou postihnutého miesta. Do 

rany už niekoľko hodín po poranení prúdia 

neutrofilné leukocyty a secernujú do rany roz-

ličné prozápalové mediátory – cytokíny (TNF-

alfa a mnohé interleukíny), fagocytujú baktérie, 

uvoľňujú proteolytické enzýmy odstraňujúce 

poškodené časti extracelulárnej matrix. Neskôr 

do rany migrujú monocyty meniace sa na ma-

krofágy, pokračujú vo fagocytóze a sekréciou 

cytokínov a rastových faktorov významne za-

sahujú do čistiaceho procesu.

Proliferačná fáza začína približne 4. deň po 

poranení, pri normálnom hojení sa končí asi 15. 

deň po vzniku rany. Jej cieľom je vytvorenie no-

vých ciev a vyplnenie defektu granulačným tka-

nivom. Novotvorba ciev štartuje z neporušených 

ciev v okrajovej časti rany. Pri dobrej obnove ciev 

sa začína vyvíjať granulačné tkanivo, na jeho 

výstavbe majú rozhodujúci podiel fibroblasty 

produkujúce kolagén, z neho sa neskôr tvoria 

pevné kolagénové vlákna a glykokozaminogly-

kány, ktoré tvoria gélovitú základnú substanciu 

mimobunkového priestoru (extracelulárnu mat-

rix – ECM). Granulačné tkanivo je lososovočerve-

ná vlhká a lesklá prechodná tkanivová jednotka, 

ktorá ranu definitívne uzavrie a slúži ako podklad 

pre finálnu epitelizáciu.

Remodelačná – diferenciačná fáza hojenia 

je spojená s kontrakciou rany, granulačné tka-

nivo sa mení na jazvovité, nastáva epitelizácia. 

Fibrolasty granulačného tkaniva sa čiastočne 

menia na fibrocyty a čiastočne na myofibro-

blasty. Kontrakciou myofibroblasov sa napínajú 

aj kolagénové vlákna, čím sa zmršťuje jazvovité 

tkanivo a sťahujú sa okraje rany. Z granulačného 

tkaniva cez chemotaktické signály štartuje pro-

ces epitelizácie z okrajov rany, pribúdajú mitózy 
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v bunkách bazálnej vrstve epidermy. V neporu-

šenej epiderme migrujú bunky z bazálnej vrstvy 

kolmo smerom k povrchu pokožky, pri porane-

nej pokožke je smer migrácie aj lineárny. Takáto 

migrácia buniek epitelu z okrajov rany je viazaná 

na vyplnenie defektu granulačným tkanivom 

(na migráciu je potrebná hladká a vlhká plocha). 

Epitel sa môže obnoviť aj zo zachovaných kož-

ných adnexov. Na tvorbu výbežkov okrajového 

epitelu nadväzuje fáza hrubnutia. Z pôvodne 

jednovrstvového epitelového krytu sa posúva-

ním buniek cez seba tvorí viacvrstvová epitelová 

plocha s výraznejšou odolnosťou (1).

Liečba
Liečba podporujúca hojenie rán je potreb-

ná najviac pri chronických ranách. V posledných 

desaťročiach sa vyvinulo veľmi mnoho lokálnych 

prostriedkov označovaných ako „moderné krytie“. 

Výsledky vedeckého výskumu priniesli tiež nové 

možnosti v oblasti biologického krytia. Zvýšili sa zna-

losti o biochemických a morfologických pochodoch 

pri hojení rán, ktoré prispeli k ďalšej inovácii krycích 

prostriedkov. Moderné prostriedky používané na 

lokálnu liečbu chronických rán majú rozmanitú kon-

zistenciu, rozličné materiálové zloženie. Ich aplikácia 

predpokladá znalosti o ich účinku a rovnako tiež 

vedomosti o fázovom hojení rán (2).

Voľba jednotlivých krycích prostriedkov 

musí rešpektovať aj charakter spodiny rany, in-

tenzitu sekrécie, musí smerovať k vytvoreniu 

fyziologického prostredia, v ktorom sa lepšie 

rozvinú spomínané hojivé procesy. Ak sa takéto 

prostriedky správne použijú, skráti sa doba ho-

jenia, zníži sa počet preväzov i náklady spojené 

s liečbou chronickej rany.

Základným predpokladom úspešného hoje-

nia rán je vytvorenie primeranej vlhkosti. Mnohé 

moderné krytia, ak sú aplikované v súlade s inten-

zitou exsudácie, navodia vlhké prostredie.

Moderné hojivé prostriedky používané na rany 

možno začleniť do viacerých skupín. Z najčastejšie 

používaných sú to krytia: hydrokoloidné, hydropo-

lymérové, hydroaktívne penové, penové polyure-

tánové, hydrogélové, hydrobalančné, alginátové, 

penové gelujúce, mokré krytia a roztoky, absorb-

čné, alginátové krytia, absorbčné krytia s aktívnym 

uhlím, lipo-koloidné krytia, krytia zo sieťových ma-

teriálov, enzymatické prostriedky, transparentné 

polyuretánové filmy, kolagénové krycie prostriedky, 

celulózové krytia, inhibítory proteolytických enzý-

mov, rastové faktory, antibakteriálne a antiseptické 

prostriedky, kombinované krytia, biologické krytia 

a prostriedky s kyselinou hyalurónovou.

Kyselina hyalurónová (tiež hyaluronát, 

hyaluronan, HA) je nesulfátovaný glykozamino-

glykán, ktorý je najdôležitejšou zložkou medzi-

bunkovej hmoty. Ľudské telo o hmotnosti 70 kg 

obsahuje približne 15 g tejto látky, ktorá je neu-

stále obnovovaná. V ľudskom tele je hyaluronát 

základnou stavebnou jednotkou medzibunkovej 

matrix (3).

Vďaka svojej obrovskej veľkosti (viac ako  

2 milióny daltonov) a nezvyčajným fyzikálno-che-

mickým vlastnostiam, ktoré mu umožňujú zadr-

žať veľké množstvo tekutín, je HA dôležitou mo-

lekulou schopnou vypĺňať priestor, má mazacie 

a filtračné funkcie v spojivových tkanivách. HA je 

veľmi dynamická molekula vzájomne pôsobiaca 

so špecifickými proteínmi v matrix a s receptormi 

na povrchu bunky, schopná mediovať fyziologic-

ké zmeny v bunkách a tkanivách. Vysoké hladiny 

HA v extracelulárnej matrix napomáhajú proliferá-

cii a migrácii normálnych buniek, rovnako invázii 

a metastázam malígnych buniek (4).

Najvýznamnejšie sa na syntéze HA podieľajú 

fibroblasty, keratinocyty a chondrocyty. Jeho 

zvýšená tvorba je ovplyvnená celým radom fak-

torov a vplyvov, medzi inými aj transformujúcim 

rastovým faktorom TGF-beta 1, ktorý podporuje 

expresivitu mRNA pre HA syntézu. Ešte výraznej-

ší účinok je možné pozorovať pri podaní PDGF 

(platelet derived growth factor) a v menšej miere 

i EGF (endothelial growth factor) (3).

Kyselina hyalurónová je usporiadaná ako li-

neárny polysacharid s opakujúcimi sa jednotkami 

glukorónovej kyseliny a N-acetyl glukozamínu. Od 

jej objavenia v roku 1934 Meyerom a Palmerom 

boli jej zložky dôkladne študované vo vzťahu 

k hojeniu rán (5). HA je schopná absorbovať  

1 000 – 3 000 násobok vlastnej váhy vo vode. 

Táto absorpčná schopnosť hrá úlohu v hydratácii 

tkanív, v zachytávaní vody a iónov, čo poskytuje 

bunkám priaznivé prostredie, do ktorého migrujú. 

HA tiež zvyšuje motilitu buniek väzbou na CD 

44 receptory a na receptor pre HA-mediovanú 

motilitu lymfocytov, zápalových buniek a buniek 

spojivového tkaniva (6, 7). Okrem toho sa HA 

naviaže na fibrínové zrazeniny, čo spôsobí ich 

napučanie a stanú sa viac poréznymi. Táto činnosť 

uľahčuje migráciu, ktorá umožní monocytom, 

makrofágom a neutrofilom z periférie migrovať 

do rany smerom k centru a podporuje takto ho-

jivý proces (6). O HA je tiež známe, že podporuje 

fagocytózu a angiogenézu (8). Roney a spol. (9) 

dokázali, že HA môže stimulovať proliferáciu fibro-

blastov a syntézu kolagénu. HA zvyšuje depozity 

kolagénu vo viac usporiadanom tvare s menšou 

degradáciou.

Viac špecificky HA aktivuje proliferáciu a migrá-

ciu keratinocytov a a podporuje remodeláciu der-

málneho kolagénu počas morfogenézy (10, 11).

Pri hojení a obnove tkanív v akútnych ranách 

i nehojacich sa chronických defektoch je nevy-

hnutným predpokladom zahojenia invázia zápa-

lových buniek. Regulácie týchto mechanizmov 

sa zúčastňujú aj glykozaminoglykány (3).

Pri poranení kože a slizničných epitelov do-

chádza k masívnemu zvýšeniu lokálnej produk-

cie a depozícii hyaluronátu do extracelulárnej 

matrix epiteliálnymi bunkami vplyvom rastových 

faktorov pre keratinocyty (Tcell-derived kerati-

nocyte growth factors), čo tiež pravdepodobne 

prispieva k migrácii, proliferácii a diferenciácii 

keratinocytov a buniek v stratum germinativum 

(12, 13). Dochádza tak k reepitelizácii defektov 

migráciou dlaždicových buniek z okolia (3).

HA aplikovaná vo forme krému výrazne 

urýhľovala hojenie rán, popálenín, či odrenín. 

Zaujímavým zistením bola malá tvorba fibríno-

vých náletov a minimalizácia exsudátu (8).

Prostriedky na hojenie rán 
s kyselinou hyalurónovou

Pri chorobných procesoch sa koncentrácia 

kyseliny hyalurónovej znižuje, proces hojenia 

a proliferácie buniek sa spomaľuje. Jej deficit 

možno nahradiť prípravkami s obsahom ky-

seliny hyalurónovej (Bionect krém a Bionect 

gázový obväz), či kombinovanými prípravkami 

s obsahom kyseliny hyalurónovej a koloidného 

striebra (Bionect Silverspray).

Bionect krém možno použiť na kožné podráž-

denia i kožné poranenia, akútne i chronické rany, 

rezné rany a odreniny, popáleniny 1. a 2. stupňa, 

pooperačné rany, vredy dolných končatín cievne-

ho i metabolického pôvodu, preležaniny, zmeny na 

pokožke spôsobené rádioterapiou (podráždenie, 

erytém, suchá pokožka, exsudácia, ulcerácia).

Bionect gázový obväz sa okrem spomí-

naných indikácií hodí navyše aj na krvácajúce 

odreniny, darcovské plochy, zabezpečuje vlhké 

prostredie pre ranu, chráni ju pred odieraním, 

otieraním a vysušovaním.

Bionect Silverspray obsahuje okrem ky-

seliny hyalurónovej navyše aj koloidné striebro. 

Striebro má antimikrobiálne vlastnosti, ktoré 

zabraňujú prenikaniu exogénnych zárodkov do 

oblasti rany, a tak sa znižuje riziko superinfek-

cie v procese hojenia rany. Pôsobí proti široké-

mu spektru choroboplodných zárodkov. Ióny 

striebra narušujú bunkovú membránu baktérií, 

deaktivujú ich látkovú výmenu, narušujú kopí-

rovanie genetických informácií (DNA), ktoré je 

dôležité pre delenie buniek. Striebro má mini-

málnu tvorbu rezistencie. Takto kombinovaný 

preparát prostredníctvom kyseliny hyalurónovej 

udržuje ranu vo vlhkom stave, podporuje celý 
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proces hojenia, zlepšuje hojenie rany a redukuje 

vytvorenie nadmernej jazvy. Prostredníctvom 

striebra, ktoré pôsobí ako antibakteriálna látka, sa 

znižuje riziko bakteriálnej kontaminácie. Striebro 

tak optimalizuje podmienky aj pre pôsobenie 

kyseliny hyalurónovej, ktorá podporuje hojenie 

rán.

Diskusia a záver
Liečba rán prešla v poslednom období vý-

raznými zmenami. Objavilo sa množstvo nových 

lokálnych prostriedkov, ktoré umožňujú vlhké ho-

jenie rán. Avšak bez poznatkov o hojení rán, zlože-

ní a účinku jednotlivých prostriedkov nemusia byť 

pre pacienta prínosom. Ich správne používanie 

urýchli hojenie a zníži utrpenie pacienta.

Nekomplikovaným ranám treba pri hojení 

vytvoriť vlhké podmienky a zabrániť sekun-

dárnej infekcii, aby sa čo najskôr vytvoril pevný 

a kozmeticky prijateľný uzáver rany.

Chronické rany majú neraz problematické 

a zdĺhavé hojenie, preto určenie fázy hojenia, 

zhodnotenie spodiny a množstva sekrécie 

napomáha správnemu výberu lokálneho pro-

striedku.

Kyselina hyalurónová ako zásadná substan-

cia extracelulárnej matrix hrá dôležitú úlohu 

v oprave poškodenej kože a možno ju použiť 

na liečbu rán. Má vysokú schopnosť hydratácie 

a ako zložka granulačného tkaniva napomáha 

migrácii zápalových buniek a fibroblastov do 

hojacich sa rán. Je zapojená do angiogenézy 

a reepitelizácie (14).

Medzi modernými prostriedkami spĺňajú-

cimi atribúty vlhkého hojenia majú už pevné 

miesto aj prípravky s obsahom kyseliny hyalu-

rónovej (Bionect krém, Bionect gázový obväz 

a Bionect Silverspray).
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viac informácií na www.solen.sk, sekcia Kongresy a semináre

   Konferencia gynekológie detí a dospievajúcich
 22. – 24. marec 2012, LD Ve�ká Fatra, Tur ianske Teplice

   Sympózium praktickej neurológie 
Neurológia pre prax – 6. ro ník

 13. – 14. apríl 2012, Tále, Hotel Partizán

   Pediatria pre prax 52. pediatrické dni
 19. – 20. apríl 2012, Bratislava, Hotel Holiday Inn

   46. slovensko- eské dni detskej neurológie
XXII. bratislavské postgraduálne dni detskej neurológie

 17. – 19. máj 2012, Bratislava, City Hotel Bratislava

   Medicína pre prax – kongres lekárov prvého kontaktu – 8. ro ník
 14. – 15. september 2012, Bratislava, City Hotel Bratislava

   25. slovenský a eský epileptologický zjazd
 21. – 22. september 2012, Tále, Hotel Partizán

   Bratislavské onkologické dni – XLIX. ro ník
 18. – 19. október 2012, Bratislava, Hotel Holiday Inn

   Best of ASCO® Slovakia 2012
 20. október 2012, Bratislava, Hotel Holiday Inn

   4. esko-slovenská konferencia paliatívnej medicíny
 15. – 16. november 2012, Bratislava, Hotel Saffron


