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Laski smilj je javnosti dobro znan predvsem kot sestavina kozmeti¢nih
izdelkov, saj ima znacilen prijeten vonj in $tevilne ugodne ucinke za
kozo. Ti so poznani predvsem iz tradicionalne rabe, potrjujejo pa jih tudi
znanstvene raziskave. Ena od prvih omemb rastlin iz rodu druzine Heli-
chrysum sega v 2. stoletje pred nasim Stetjem: opisana je uporaba smilja,
pomesanega z medom, za lajsanje opeklin ter ugrizov strupenih zivali
(Scarborough 1978). Tradicionalna raba je popisana predvsem v Franciji,
Spaniji in Italiji, kjer so najvec¢ja naravna nahajali$¢a te rastline. Omenja
se za spopadanje z razli¢nimi koznimi stanji, npr. hematomi in brazgoti-
nami, alopecijo ter razli¢nimi koznimi vnetnimi stanji, pa tudi za pomoc¢
pri celjenju ran, pri cemer je najpogosteje uporabljeno eteri¢no olje (An-
tunes Viegas idr. 2014). Prve klini¢ne raziskave na ljudeh je izvedel itali-
janski znanstvenik Leonardo Santini, ki je Ze okrog leta 1940 preuceval
uporabnost smilja pri luskavici (Santini 1952), v zadnjih dveh desetletjih
pa so bile z znanstvenimi pristopi preucene $e Stevilne druge aplikacije
te rastline. Za nekatere ucinke so dobro pojasnjeni tudi mehanizmi de-
lovanja. Pri tem je treba upostevati, da se lahko mehanizmi delovanja pri
neposrednem nanosu na kozo ali pri zauzitju pripravkov razlikujejo. Pri
uzivanju se nekatere bioaktivne snovi namrec slabo absorbirajo iz Cre-
vesja v krvni obtok, nekatere pa v ¢revesju presnavlja naravno prisotna



mikrobiota. Pri nanosu na kozo to ne velja, u¢inkujejo lahko vse prisotne
bioaktivne spojine.

Celjenje rane

Med najbolje raziskanimi moznimi delovanji laskega smilja je njego-
va uporabnost za pospesitev celjenja ran. Celjenje ran poteka v vec fa-
zah (Guyton in Hall 2011). Zac¢ne se s skréitvijo zil, nato se tvori beli
Cep, sestavljen iz trombocitov, v naslednji fazi pa se aktivira kaskada
strjevanja krvi in ob sodelovanju $tevilnih krvnih faktorjev se tvori rde-
Ci Cep. Ta faza je namenjena preprecevanju nadaljnje krvavitve. Skoraj
socasno se zacne vnetna faza, v kateri na mesto rane s krvjo prispejo
imunske celice, ki preprecujejo okuzbe ter odstranjujejo poskodovane
ali odmrle celice. Zatem se mora kozno tkivo regenerirati, kar vkljucuje
migracijo neposkodovanih fibroblastov, ti se namnozijo in pospe$eno
proizvajajo komponente zunajcelicnega matriksa. Klju¢ni komponen-
ti zunajceli¢nega matriksa v kozi sta beljakovini kolagen, ki kozi daje
trdnost, ter elastin, zahvaljujo¢ kateremu je koza elasticna, od ogljiko-
vih hidratov pa je pomembna hialuronska kislina, ki veze veliko vode
in torej sluzi hidriranosti koZe. V zaCetnih fazah celjenja je pomembna
predvsem tvorba kolagena. Sledijo tudi delitev epitelijskih koznih celic
ter ustrezna razporeditev in povezovanje komponent zunajcelicnega
matriksa.

Ucinke izvleckov na celjenje rane lahko testiramo s testi in vitro ter in
vivo, pri Cemer se s testi in vitro lahko preucuje posamezne faze celjen-
ja. Merimo lahko npr. u¢inke na aktivnost posameznih modulatornih
encimov; to so najpogosteje tisti, ki izgrajujejo ali razgrajujejo kompo-
nente zunajcelicnega matriksa. S celicnimi modeli lahko preucimo, Ce
izvlecki delujejo na delitev celic, ki so v kozi pomembne, to so fibroblas-
ti, koZzne epitelijske celice (keratinociti) in kozne mati¢ne celice; slednje
se nahajajo na bazalni membrani, ki razmejuje epitelijsko plast (epi-
dermis) in vezivno plast koze (dermis). Testiramo lahko tudi migracij-
sko sposobnost razli¢nih koznih celic. Za preucevanje podrobnejsega
mehanizma delovanja lahko z metodo PCR ali ELISA merimo izrazanje
posameznih celi¢nih beljakovin ali pripadajo¢ih molekul mRNA, npr.
encimov, ki sodelujejo pri tvorbi kolagena, elastina in hialuronske ki-
sline, samih komponent zunajcelicnega matriksa, razli¢nih rastnih fak-
torjev, ki spodbujajo celi¢no delitev, ter vnetnih faktorjev. Ker je celjenje
rane kompleksen proces, je dejanski uc¢inek na celjenje mogoce izmeriti
le in vivo, na ljudeh ali zivalskih modelih. U¢inek na kaskado strjevanja



krvi lahko dolo¢imo tako, da odvzamemo krvni vzorec, ga pomesamo z
izvlec€ki ter merimo ¢as strjevanja krvi ali protrombinski ¢as.

Raziskave in vitro

Pri vrednotenju delovanja laskega smilja na posamezne faze celjenja se
je pokazalo, da eteri¢no olje zavira encimsko aktivnost kolagenaze in
elastaze (Fraternale idr. 2019). Ta ucinek je mogode pripisati limonenu
in a-pinenu, saj sta ti dve spojini, v enaki koncentraciji, kot je prisotna v
izvleCku, izkazali podobno zaviranje encimske aktivnosti, takega ucinka
pa ni bilo mogoce ugotoviti za nerol, neril acetat ali linalool.

V zanimivi raziskavi so Carmen Gaidau idr. (2023) pripravili nanovlakna
iz ribjih lusk - te vsebujejo podobne komponente zunajcelicnega matrik-
sa kot cloveska koza -, nanje pa so nanesli EDTA, eteri¢no olje smilja
ali sivke. Nanovlakna s smiljem so najmocneje pospesila migracijo fib-
roblastov, prav tako pa je naneseno olje delovalo izrazito protimikrob-
no, kar je pomembno, saj so okuzbe ran eden pomembnejs$ih vzrokov
za podalj$anje Casa celjenja (Gaidau idr. 2023). Migracijo fibroblastov
ter koznih maticnih celic je pospesil tudi hidrolat iz laskega smilja, ob
izpostavitvi se je nekoliko povecala tudi njihova proliferacija (Serra idr.
2023). V fibroblastih je vodno-alkoholni izvle¢ek lagkega smilja povzro¢il
povisanje izrazanja fibroblastnega rastnega faktorja FGF-2 ter hialuro-
nan sintaze-2, znizal pa izrazanje metaloproteinaze 9, ki sluzi razgradnji
kolagena (Pekmezci in Tiirkoglu 2023). V dinami¢nem celi¢nem mode-
lu, v katerem je zahvaljujo¢ nenehnemu pretoku/izmenjavi goji§¢a mo-
goca komunikacija med vec¢ celi¢nimi vrstami, je bilo pokazano, da ob
izpostaviti hidrolatu iz lasSkega smilja koZne mati¢ne celice izraZajo vec
biooznacevalcev mati¢nih celic, kar kaze na boljSo regeneracijsko spo-
sobnost koZe (Serra idr. 2024). Podobno kot je bilo za antioksidativno in
protivnetno delovanje pokazano, da se v odpadni vodi po destilaciji na-
haja dovolj bioaktivnih spojin, da je u¢inek obcuten, velja tudi pri posa-
meznih fazah procesa celjenja (Addis idr. 2020). Pokazalo se je namrec,
da izvlecek iz odpadne vode prvih 72 h sicer nima vpliva na prezivetje
in delitev fibroblastov, dolgotrajna izpostavitev pa pospesi njihovo pro-
liferacijo. Izmerjena migracijska sposobnost pri uporabi izvlecka v raz-
liénih koncentracijah ni bila konsistentno povecana, se je pa ob socasni
uporabi izvlecka iz laskega smilja in ognjica pokazal izrazit sinergisti¢ni
ucinek (Addis idr. 2020). Nekaj uporabnih informacij lahko dobimo tudi
iz raziskave, ki je sicer potekala na ¢revesnih fibroblastih, vendar ravno
tako podpira uporabo laskega smilja za celjenje ran (Kramberger idr.



2022). Z analizo celotnega transkriptoma je bilo pokazano, da izvle¢ek
vpliva na izrazanje Stevilnih genov, ki so povezani s celjenjem, in sicer
npr. s hemostazo, z migracijo fibroblastov, reorganizacijo citoskeleta ter
medceli¢nimi povezavami in povezavami med celicami ter zunajceli¢-
nim matriksom, ki se morajo tvoriti ob zaprtju rane. Poleg tega so celice,
izpostavljene izvlecku, tvorile snovi za pospesevanje koagulacije. Ko smo
gojisCe, v katerem so rasle celice in bile izpostavljene izvlecku, pomesali
s krvnim vzorcem, je krvni strdek nastal hitreje, skrajsan pa je bil tudi
protrombinski ¢as (Kramberger idr. 2022).

Raziskave in vivo

V raziskavi na Zivalskem modelu podgan s sladkorno boleznijo tipa II
(Andji¢ idr. 2022) so primerjali kontrolno mazilo z mazilom, v katerega so
dodali eteri¢no olje laskega smilja, pri celjenju kirursko inducirane rane.
Podgane s sladkorno boleznijo so izbrali zato, ker je pri sladkorni bolezni
zaradi hiperglikemije cirkulacija oslabljena, celjenje pa posledi¢no po-
CasnejSe. Po 21 dneh nanasanja mazila je bila rana popolnoma zaprtale v
primeru uporabe mazila z laskim smiljem. Ob tem je histopatoloska ana-
liza pokazala, da je bila po uporabi takega mazila na mesturane povecana
koli¢ina hidroksiprolina; to je aminokislina, ki je znacilna za kolagen in
torej nakazuje izboljSano tvorbo te klju¢ne komponente zunajcelicnega
matriksa. Znizan je bil tudi sistemski oksidativni stres, ki se zaradi same
rane izrazito povisa. Najvecdja razlika se je pokazala pri analizi vezivne
plasti koze - pri kontrolni skupini je ta plast vsebovala vecje kolic¢ine fib-
roblastov, vendar manj$o vsebnost zunajceli¢nih strukturnih beljakovin.
To pomeni, da so se celice, odgovorne za proizvodnjo strukturnih belja-
kovin, sicer ze namnozile, njihov ucinek pa $e ni bil viden. Poleg tega je
bilo v kontrolni skupini na mestu rane $e vedno veliko ve¢ makrofagov,
kar kaze na to, da se proces vnetja $e ni zakljucil. Uporaba mazila z laskim
smiljem je torej pospesila proces celjenja, pomembno pa je tudi, da ob
uporabi raziskovalci niso zaznali nikakr$nih negativnih u¢inkov na kozo,
npr. otekline, rdedice ali srbecice (Andjié¢ idr. 2022). Med spojinami, za-
sluznimi za celjenje rane, lahko izpostavimo apigenin. Ko so pripravek s
to spojino nanasali na kirursko inducirano rano pri testnih zivalih, je bila
v primerjavi s kontrolo po koncu zdravljenja poveCana natezna trdnost
predhodno ranjene koze, povecala se je tudi koli¢ina hidroksiprolina. S
testom in vitro so potrdili tudi zaviralni ucinek apigenina na aktivnost
hialuronidaze in kolagenaze (Stintar idr. 2013).



Zaenkrat obstaja le ena raziskava, v kateri so preucevali laski smilj za cel-
jenje rane priljudeh. Ko so pacienti po operaciji prsnega kosa najprej de-
set dni uzivali po dve kapljici etericnega olja smilja na dan, nato pa so jim
olje nanasali na koZo dva do tri mesece, so se ob¢utno zmanjsali lokalno
vnetje, edem, hematomi in brazgotina (Voinchet in Giraud-Robert 2007).
Poleg tega so pacienti olje dobro prenasali.

Drugi ugodni ué¢inki na kozo

Poleg celjenja rane je laski smilj preucevan predvsem v kontekstu rege-
neracije koze in njene zascite pred poskodbami, ki jih povzroca zunanje
okolje. Za uporabo v kozmeti¢nih izdelkih nas zanima predvsem zascita
rozene plasti koze. To je najbolj zunanja kozna plast, ki predstavlja raz-
mejitev med zunanjim in notranjim okoljem ter je zato okoljskim dejav-
nikom najmocneje podvrzena. Sestavljajo jo diferencirani keratinociti,
obdani z razli¢nimi lipidnimi molekulami - ceramidi, holesterolom,
mascobnimi kislinami ter glikosfingolipidi. Beljakovinsko ogrodje oz.
ovojnico, ki §¢iti koZzne celice in sodeluje pri organizaciji lipidnih mole-
kul, izgrajujejo predvsem filigrin, lorikrin in involukrin. Motnje v sestavi
te plasti so povezane s patologijami koze, npr. z luskavico ter atopijskim
dermatitisom (Mescher 2024). Poleg epidermalne lipidne plasti ima pri
za$Citi rozene plasti pomembno vlogo sebum, ki ga izlo¢ajo zleze lojnice
in je pretezno sestavljen iz razlicnih lipidnih molekul, med katerimi je
najbolje zastopan skvalen.

Ce razmisljamo o mehanizmih delovanja laskega smilja pri zas¢iti in re-
generaciji koze, lahko recemo, da ta vpliva na sorodne dogodke kot pri ce-
ljenju rane, npr. na proizvodnjo kolagena, celi¢no delitev in prepreceva-
nje oksidativnega stresa. Ker je antioksidativno in protivnetno delovanje
podrobno opisano v lo¢enem poglavju, ga tu posebej ne izpostavljamo,
seveda pa imajo izvlecki laskega smilja tovrstne ucinke tudi na kozo. Ar-
zanol, izoliran iz lagkega smilja, je npr. kozne keratinocite HaCaT zas¢itil
pred s peroksidom sprozenim oksidativnim stresom in lipidno peroksi-
dacijo (Piras idr. 2024). Lipidno peroksidacijo je izvlec¢ek zavrl tudi na
umetno pripravljenih liposomih (Combes idr. 2017). V poskusih in vitro
je bilo pokazano, da izvlecek laskega smilja lahko prepreci razgradnjo
skvalena, povzroceno z izpostavitvijo sevanju UV ali okolijskim polutan-
tom (Combes idr. 2017). Kot posledico protivnetnega delovanja lahko
omenimo zavrtje pojava edema, sprozenega z 12-O-tetradekanoilforbol
13-acetatom na misjih usesih (Sala idr. 2001). Na podobnem modeluy,
kjer so nastanek edema sprozili mis§im na $apah, se je kot najmocnejsa



protivnetno delujoca spojina, izolirana iz laskega smilja, izkazal tilirozid
in nekoliko manj pinocembrin (Sala idr. 2003). V primerjavi dveh razlic-
nih izvleckov, od katerih je bil prvi bogat s fenolnimi kislinami, drugi pa
s skupnimi fenoli in flavonoidi, so se pri testih in vitro pokazali $e drugi
ugodni ucinki za kozo. Oba izvlecka sta mo¢no zavrla aktivnost kolage-
naze, elastaze in hialuronidaze, celo bolje od uporabljenih pozitivnih
kontrol. Za izvlecek s fenolnimi kislinami je bila pokazana tudi antitirozi-
nazna aktivnost, kar bi lahko prispevalo k zmanjsevanju pigmentnih peg
na kozi. Enak ucinek je za izvle¢ek mogoce predvidevati tudi zato, ker je
ucinkovito absorbiral Zarke UVA in UVB (Jakupovi¢ idr. 2023).

Prve klini¢ne raziskave je, kot omenjeno uvodoma, izvedel italijanski
zdravnik Leonardo Santini. Pri pacientih, ki so bolehali za bronhitisom
in astmati¢nim kasljem, je ob uporabi prevretka iz laskega smilja opazil
izbolj$anje nepovezanih stanj, kot sta luskavica in artritis (Santini 1952).
Iz nadaljnjega mnogoletnega klinicnega opazovanja je zakljucil, da je ak-
tivnost prevretka in sirupa iz laskega smilja podobna u¢inkom kortizo-
na. Zdravljenje s petodstotnim prevretkom posusenih cvetov smilja je v
man;jsi klini¢ni raziskavi privedlo do izbolj$anja simptomov luskavice pri
vseh preiskovancih, dva meseca po koncu zdravljenja pa je prislo do po-
novnega poslabsanja (povzeto po Appendino idr. 2007).

Izrazit ugoden ucinek etericnega olja laskega smilja je bil pokazan pri
obnovi roZene plasti koze (Lemaire idr. 2023). Pri primerjavi eteri¢nega
olja laskega smilja in Cistega neril acetata na izrezane koscke koze je bilo
ugotovljeno, da sam neril acetat povzroci preko 40 % enakih uc¢inkov na
izrazanje genov kot etericno olje, predvsem so bili to geni, povezani z
diferenciacijo keratinocitov, s stiki med epitelijskimi celicami, sintezo ce-
ramidov in z lokalizacijo lipidnih molekul. Ko so koscke koze, ki so vse-
bovali vse kozne plasti, izpostavili etericnemu olju laskega smilja, neril
acetatu ali kontrolnemu goji$cu, je bila po petih dneh po uporabi laskega
smilja v roZeni plasti koli¢ina involukrina dvakrat vi$ja kot pri kontroli,
pri neril acetatu pa 1,5-krat vi§ja. Podobno je bila povecana kolicina li-
pidov v medceli¢nih prostorih. Pri analizi koli¢in posami¢nih ceramidov
je masna spektroskopija pokazala poviSane vsebnosti za osem od izmer-
jenih devet ceramidov. Etericno olje laskega smilja je sintezo ceramidov
povisalo za 70-160 %, neril acetat pa je uc¢inkoval sorodno, a manj izra-
zito, saj so bile izmerjene vrednosti povisane za 50-130 % (Lemaire idr.
2023).



Zaradi visoke vsebnosti flavonoidov je etanolni izvlecek deloval foto-
protektivno in je zavrl nastanek eritema po izpostavitvi koze Zarkom UVB
(Maffei Facino idr. 1988). Ko so na koZo hr¢kov nanesli osemodstotno
raztopino etanolnega izvlecka ali dveodstotno raztopino flavonoidne
frakcije, sta po izpostavitvi sevanju obe popolnoma zavrli pojav rdecice,
delovanje pa so tako pripisali flavonoidom - apigeninu, glikozil-apigeni-
nu, luteolinu, gnafalinu, naringenin, glikozil-naringeninu in glikozilhal-
konu. Podobno se je pokazalo pri raziskavi na ljudeh. Ce so flavonoidno
frakcijo izvlecka laskega smilja aplicirali ljudem deset minut pred ali po
izpostavitvi sevanju UVB, je izvlecek popolnoma preprecil nastanek rde-
Cice. Pripisali so mu za$¢itni faktor priblizno 5 (Maffei Facino idr. 1988).
Corinne Granger idr. (2020) so preucevali u¢inke no¢ne kreme z melato-
ninom, s karnozinom in z izvleCkom laskega smilja. Zanimalo jih je, Ce
lahko taka krema zniza po$kodbe koze zaradi okoljskih dejavnikov, ubla-
zi klini¢ne znake staranja ali deluje pomirjajoce na kozo. Navlazenost
in transepidermalna izguba vode sta se izboljsali Ze po eni uri uporabe.
Stevilo gub se je zmanj$alo za 18,9 %, $tevilo temnih lis za 5,5 % in $tevilo
UV-lis za 13,2 %. Po sedmih dneh se je zmanj$alo tudi zbadanje, ki ga je
povzrocila mlecna kislina, in 86,7 % preiskovancev je porocalo, da je bila
njihova koZa bolj pomirjena (Granger idr. 2020). V raziskavi Combesa idr.
(2017) si je 51 prostovoljcev nanasalo formulacijo z eteri¢nim oljem la-
Skega smilja na kozo obraza dvakrat dnevno, vzorce sebuma pa so zbirali
ob zacetku, po $tirih in osmih tednih. V prvem mesecu se je vrednost
skvalen monoperoksida znizala za 28 %, kar kaze na zmanj$anje oksida-
tivnih poskodb, vrednosti vitamina E pa so se poviSale za 71 %. Opazno
je bilo tudi zmanjs$anje obocesnih gub. Avtorji zakljucujejo, da eteri¢no
olje smilja lahko zasc¢iti kozo pred oksidativnim stresom, ki je posledica
UV-sevanja in onesnazenega zraka. Eteri¢no olje je u¢inkovalo bolje od
vitamina E, njuna kombinacija pa je imela e mocnejsi ucinek, iz ¢esar
lahko sklepamo, da je njuno delovaje dopolnjujoce (Combes idr. 2017).

Ce zelimo doseti optimalno delovanje izvlecka, ni vseeno, v kakSen
pripravek ga vklju¢imo. V eni od raziskav si je 25 zdravih preiskovancev
na podlaket nanasalo emulgel ali kremo z izvleckom laskega smilja in
konoplje 28 zaporednih dni, dvakrat dnevno. Kot kontrolo so uporabili
emulgel in kremo brez dodanih izvlec¢kov. Vsi proizvodi so sicer izboljsa-
li hidriranost koZze, a najizraziteje emulgel z izvleckoma, medtem ko pri
merjenju transepitelne izgube vode ni bilo razlik med kontrolnimi pro-
izvodi in tistimi z dodanim izvleckom. Ob uporabi niso zaznali niti dra-
Zenja koze niti nezelenih sprememb pH-ja. Zanimivo je, da se je emulgel
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z izvleckom v primerjavi s kontrolnim emulgelom in obema kremama
bolje izkazal tudi pri senzorni analizi, saj so ga preiskovanci ocenili kot
najmanj mastnega in lepljivega (Tadi¢ idr. 2021). Pred izgubo vode je
kozo zascitil tudi obliz, impregniran z izvleckom, pridobljenim s superkr-
ititnim CO,,. Najbolje je deloval obliZ iz polipropilenskega blaga, pri kate-
rem so pri impregnaciji poleg superkriticenga CO, dodali tudi etanol, saj
se je tako na oblizu obdrzalo vec aktivnih snovi. Pri uporabi takega obliza
se je znizal tudi eritemski indeks na kozi, ki je bila predhodno nadrazena
z natrijevim lavril-sulfatom. Impregnacija obliza je delovala tudi proti-
mikrobno (Maksimovic idr. 2023). V eni od raziskav sta popisana dva pri-
mera kontaktnega dermatitisa pri uporabi etericnega olja laskega smilja.
V obeh primerih sta bila uporabljena v ¢isti obliki, zato je potrebno opo-
zorilo, da razli¢na eteri¢na olja lahko drazijo koZo in jih je treba ustrezno
red¢iti (Barbaud idr. 2023).

Skupno rezultati raziskav kazejo na varno in smiselno uporabo smilja
v dermatoloskih pripravkih. Bioaktivne spojine delujejo protivnetno,
spodbujajo tvorbo in preprecujejo razgradnjo zunajcelicnega matriksa
ter pospesujejo delitev koznih celic in njihovo migracijo po poskodbah.
Kljub temu je treba poudariti, da tako za celjenje ran, predvsem pa za
preprecCevanje znakov staranja koze primanjkuje ve¢ dobro zasnovanih
klini¢nih raziskav.
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