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STARZENIE SIE SKORY

Starzenie si¢ jest procesem naturalnym, rozpo-
czynajacym sie okoto 25-30. roku zycia i do-
tyczy w réznym stopniu wszystkich organéw
naszego ciala. Jest to zespé! zmian postepuja-
cych w czasie, ktére polegaja na zmniejszeniu
biologicznej aktywnosci komérek, spowolnie-
niu proceséw regeneracyjnych, obnizeniu od-
pornosci i odpowiedzi na stres oraz obnizeniu
wlasciwosci adaptacyjnych organizmu. Zmia-
ny zachodzace w skérze sa wypadkowa dwdch
gléwnych proceséw. Jednym z nich jest starze-
nie wewnatrzpochodne, czyli proces zwigzany
z mechanizmami wrodzonymi, a drugim — sta-
rzenie zewnatrzpochodne, czyli proces uwarun-
kowany wplywem s$rodowiska zewngtrznego.
Skéra najbardziej ze wszystkich tkanek jest na-
razona na destrukcyjne dziatanie czynnikéw ze-
wnetrznych, dlatego ulega starzeniu szybciej niz
inne narzady naszego ciala, a efeke tego procesu

Streszczenie

Na zmiany zachodzace w skdrze sktadaja sie dwa gtéwne procesy: starzenie wewnatrz-
pochodne i zewnatrzpochodne. Zmarszczki sq najbardziej widocznym objawem starzenia
sie skory twarzy, a kluczowa role w procesie ich powstawania petnia fibroblasty odpowie-
dzialne za produkcje podstawowych substangji strukturalnych skory.

FGF1 jest najlepiej scharakteryzowanym przedstawicielem rodziny FGF. Ze wzgledu na
swoja mitogenng funkgje stat sie substancja aktywna o potencjalnym szerokim zastoso-
waniu w kosmetologii.

Zbadano wptyw rekombinowanego FGF1 (rFGF1) na proliferacje fibroblastéw. Wykazano
silng stymulacje proliferacji komérek zalezng od wieku dawcy. Ponadto zbadano mozli-
WosC przejscia przez warstwe rogowa czystego rFGF1 oraz rFGF1 w dwdch réznych syste-
mach nosnikowych (liposomy i sfery lipidowe). Wykazano, ze testowana substancja w czy-
stej postaci nie przenika przez warstwe rogowa do zywych warstw naskérka, jednakze
zamknigta w sferach lipidowych przenika przez stratum corneum.

Badania z udziatem ochotnikéw (grupa wiekowa 50+) wykazaty, iz stosowanie produk-
tow kosmetycznych zawierajacych rFGF1 spowodowato sptycenie zmarszczek okolicy czota
i bruzdy nosowo-wargowej.

Zaréwno testy w warunkach in vitro, jak i ex vivo oraz in vivo wykazaty, ze rFGF1 moze by¢
substancja o szerokim spektrum dziatania do zastosowan w kosmetologii.

jest bardziej widoczny. Charakterystycznym ob-
jawem starzenia si¢ skory sa pojawiajace si¢ na
twarzy zmarszczki [1].

W zaleznosci od wieku i kondycji skéry
zmarszczki maja zréznicowane natgzenie i wy-
glad. Mozna wyrézni¢ 4 typy zmarszczek §wiad-
czacych o stopniu zaawansowania starzenia si¢
skéry:
= 1° — zmarszczki ekspresyjne. Pojawiaja sig

okoto 25-30. roku zycia jako wynik fizjolo-
gicznego starzenia sie¢ zwiazanego z mimi-
ka twarzy. Ich pojawienie si¢ jest spowodo-
wane ruchem mie$ni w trakcie unoszenia
brwi, mruzenia oczu, ukladania ust w forme
u$miechu. Wplyw na ich powstanie ma réw-
niez obnizenie poziomu kwasu hialurono-
wego, przez co naskérek ulega przesuszeniu,
staje si¢ ciefiszy i traci elastyczno$é. Powstale
zmarszezki przybierajq forme drobnych linii
na powierzchni skéry, najczgsciej w okolicach
oczu i ust, a czasem na czole.

FGFI, starzenie, mikros-

Jery lipidowe
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Summary

Endogenous and exogenous aging are two main processes which are responsible for the
changes in the skin structure. The most visible and common sign of aging are wrinkles. The
key role of their appearance (formation) perform (play) fibroblasts, which produces basic
structural skin substances.

FGF1 is the best characterized representative of the FGF family. Due to its mitogenic func-
tion becames active substance of a potential wide range of applications in cosmetology.

The effect of recombinant FGF1 (eFGF1) on fibroblast proliferation has been studied. The
study showed strong stimulation of the cells depending on the age of skin cells donors.
Moreover, the penetration ability of pure rFGF1 and rFGF1 closed in two types of delivery
systems (liposomes and lipid spheres) through the stratum corneum has been examined.
It was shown that the tested substance in a pure form didn’t penetrate through the stra-
tum corneum into the living epidermis. However, encapsulated in lipid spheres penetrated
through stratum corneum.

Studies with volunteers (age group 50+) have shown that the cosmetic products contain-
ing rFGF1 reduced depth of forehead and nasal-labial wrinkles. All tests in vitro, ex vivo
and in vivo revealed that the rFGF1 might be a substance with a wide spectrum of activity

for use in cosmetology.

FGF1, aging, lipid micro-
sphere
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m 2°— zmarszczki elastostyczne. Sa wynikiem
szkodliwego dzialania czynnikéw zewnetrz-
nych, takich jak promieniowanie UV czy
dym papierosowy. Destrukcyjne dzialanie
slorica prowadzi do uszkodzen widkien kola-
genowych i elastycznych (elastoza postonecz-
na). W efekcie w skérze wlasciwej widkna
kolagenu i elastyny sq mniej uporzadkowa-
ne i niewlasciwe polaczone. Skéra wyraznie
traci na elastycznosci, staje sig cierisza i sucha,
a drobne linie — bardziej widoczne. Na sku-
tek zaburzed w produkeji melaniny zmienia
si¢ takze koloryt skory.

= 3°— zmarszczki atroficzne. Sa wynikiem po-
jawiajacych si¢ z wickiem zmian w fizjolo-
gii i funkcjach skéry oraz tzw. atrofii skdry,
czyli procesu stopniowego zanikania tkanek.
Komérki skéry whasciwej sa mniej aktyw-
ne, nast¢puje wyrazne zmniejszenie produk-
qji kolagenu i elastyny. W obrebie naskérka
dochodzi do splaszczenia granicy skérno-na-
skérkowej i ostabienia dostarczenia substancji
odzywezych do glebszych warstw skéry, co
daje efeke szarej i zmeczonej skéry. Pojawiaja
si¢ glebsze zmarszezki i faldy, naskérek staje
si¢ cieiszy, warstwa rogowa natomiast grub-
sza. Skora jest cienka, wysuszona i szorstka,
traci swoja gesto$¢ i zaczyna wiotczeé. Poja-
wiaja si¢ zmiany naczyniowe w postaci przej-
$ciowego lub utrwalonego zaczerwienienia
skéry.

» 4° —zmarszczki grawitacyjne. Sa wynikiem
postgpujacych z uplywem czasu zmian
w obrebie skéry i dzialania sity grawitacji.
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W wyniku splaszczenia granicy miedzy na-
skérkiem a skéra whasciwa dochodzi do za-
burzed w komunikacji miedzy komérka-
mi, w wyniku czego nie odbierajaq one sy-
gnaléw do naprawy zaistnialych uszkodzen.
Zmarszezki sa glebokie i wyraznie widoczne,
skéra malo elastyczna, sucha z bardzo osta-
biong praca gruczotéw lojowych. Nastepuje
zmiana owalu twarzy, spowodowana zmniej-
szong iloscig widkien podtrzymujacych owal
twarzy oraz sifami grawitacji. Dodatkowym
problemem stajg si¢ zmiany naczyniowe (te-
leangicktazje) i trwale zaburzenia pigmenta-
qji skéry.

Kluczows role w procesie starzenia sie skéry od-
grywaja fibroblasty odpowiedzialne za produkeje
podstawowych substancji strukturalnych skéry:
kolagenu, elastyny i kwasu hialuronowego. To
one warunkuja odpowiednie fizyczne i mecha-
niczne whasciwosci skéry. Ueworzone z kolagenu
i elastyny widkna budujg w skérze swoiste rusz-
towanie, ktére sprawia, ze jest ona elastyczna,
zwarta i odporna na rozcigganie. Z kolei kwas
hialuronowy, ktéry pelni funkcje substancji spa-
jajacej widkna, dzigki zdolnosci wigzania du-
zych ilo$ci wody zapewnia skérze odpowiednie
nawilzenie. Z wiekiem aktywno$¢ proliferacyj-
na i metaboliczna fibroblastéw ulega zmniejsze-
niu. Pogarsza si¢ funkcjonalno$é¢ widkien kola-
genowych i elastynowych, a ich strukeura ulega
modyfikacji i zniszczeniu. To whasnie ostabie-
nie, znieksztalcanie i zanikanie z wiekiem ele-
mentéw podporowych skéry powoduje, ze tra-
ci ona sprezysto$¢ i naturalna gladkosé, staje sig
cierisza, sucha, z widocznymi zmarszczkami.

HGF A SKORA

Fibroblasty produkujq duze, agregujace prote-
oglikany oraz proteoglikany o mniejszej masie
czasteczkowej. Ich podstawows funkcja w ské-
rze jest wiazanie réznych elementéw migdzyko-
moérkowych, w tym takie czynnikéw wzrostu
(human growth factor — HGF) niezbednych do
prawidlowego funkcjonowania komérek, co ma
kluczowe znaczenie np. w gojeniu si¢ ran i w an-
giogenezie [2].

Czynniki wzrostu pelnig wiele funkgji. Sa
przekaznikami  miedzykomérkowymi, biora
udzial w podzialach i wzroécie komoérek, a takze
w produkeji i dystrybucji kolagenu oraz elasty-
ny. Duza ilo$¢ czynnikéw wzrostu jest uniwer-

salna i stymuluje podzialy komérkowe w wielu
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Ryc. 1. Funkcje HGF [3].
Fig. 1. HGF functions [3].
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typach tkanek, inne natomiast s specyficzne
dla okreglonego rodzaju komérek. HGF sg za-

angazowane we wzrost i regeneracje

nych komorek, takich jak fibroblasty, komdrki
watroby, naczyd krwiono$nych, tarczycy, jajni-

kéw i przysadki mézgowe;j.

W 1986 roku naukowcy Stanley Cohen
i Rita Levi-Montalcini otrzymali Nagrode No-
bla za prac¢ na temat roli epidermal growth fac-
tor — EGF 1 nerve growth factor — NGF w biolo-
gii komoérek. Ich badania daty podloze dla licz-

wielu réz-

pochodzenia ektodermalnego, jak i mezoder-
malnego. FGF1 pobudza migracje i chemotaksj¢
komérek endotelium (§rédblonka), a takze fibro-
blastéw. Z tego wzgledu jest on niezwykle waz-
nym czynnikiem bioracym udzial w procesach

naprawczych, gojenia si¢ ran oraz w angiogene-

zie [4].

Temperatura denaturacji FGF1 wynosi oko-
fo 40°C. Oznacza to, ze w warunkach fizjolo-
gicznych znaczny procent czasteczki biatka nie
posiada natywnej konformacji. W takim stanie
faricuch polipeptydowy jest duzo bardziej wraz-

nych zastosowan HGF zwlaszcza w gojeniu si¢
ran, regeneracji tkanek i poprawy kondycji ské-
ry. Obecnie czynniki wzrostu sg takze stosowa-
ne w pielegnacji przeciwstarzeniowej w celu po-
prawy kondycji skéry i sptycania zmarszczek [3]

liwy na dzialanie proteaz. Poprzez podatno$é
FGF1 na denaturacj¢ biatko to charakteryzuje
si¢ krétkim czasem péltrwania in vivo. Stabil-
no$¢ FGF1 wzrasta w obecnosci heparyny i jej

(ryc. 1).

FGF1

Czynnik wzrostu fibroblastéw 1 (ang. fibroblast
growth factor 1 — FGFI) jest jednym z najlepiej
scharakteryzowanych  przedstawicieli  rodzi-
ny FGF. Jest to biatko globularne skladajace si¢
z 12 wlékien B zaaranzowanych w motyw typu
»B-koniczynki” (ang. B-trefoil).

FGF1 wytwarzany jest w wielu typach tka-
nek, m.in. w komoérkach migéni gladkich i na-
blonka, w hepatocytach, keratynocytach, fibro-
blastach, makrofagach i neuronach. Jest silnym
mitogenem, ktdry stymuluje syntez¢ DNA oraz

Ryc. 2. Struktura prze-
strzenna ludzkiego FGF1 [4].

Fig. 2. The structure of hu-
man FGF1.

proliferacj¢ réznych typéw komérek zaréwno
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Ryc. 3. Gtéwne szlaki prze-
kazywania sygnatu w komor-
ce aktywowane przez FGF1.
Numeracja tyrozyn recepto-
ra ulegajqcych fosforylacji
odpowiada numeradji reszt
FGFR [wg 4, 5, 6].

Fig. 3. The main signal trans-
duction pathways in the cell
activated by FGF1. Numbering
the phosphorylated tyrosine
of receptor corresponds with
the numbers of FGFR rests
[from 4, 5, 6].

pochodnych polianionéw. Obecnos$¢ heparyny
podnosi temperature denaturacji biatka o ok.
20°C oraz wydluza okres jego pdttrwania [5, 6].

W celu podwyzszenia stabilnosci konforma-
cyjnej zaprojektowano i otrzymano metodami
inzynierii biatkowej [w bakteryjnym systemie
ckspresyjnym BI21(DE3)pLysS] rekombinowa-
ne biatko FGF1 Q40P/S471/H93G. Zmiany
w sekwengji zwigkszyly stabilnos¢ FGF1, a uzy-
skane biatko okazalo si¢ w pelni funkcjonalne
i charakteryzowalo si¢ wyzsza aktywnoscia mi-
togenna, dluzszym czasem péltrwania, a takze
znacznie wigkszg odpornoscig na proteolizg niz

jego dziki typ [4-6].

MECHANIZM DZIALANIA FGF1

Biologiczna aktywnos¢ FGF1 rozpoczyna sig
w momencie jego kontaktu ze specyficznym re-
ceptorem (FGFRI1-4) o aktywnosci kinazy ty-
rozynowej usytuowanym w blonie plazma-
tycznej komérek docelowych. Przylaczenie sig
czynnika wzrostowego do zewngtrzkomoérko-
wej domeny receptora wywoluje jego dimery-
zacje, zwickszajac lokalnie stezenie kinaz tyro-
zynowych i ulatwiajac tym samym fosforylacje
wewngtrzkomérkowych domen katalitycznych
(o aktywnosci kinazy tyrozynowej) sasiaduja-
cych ze sobg receptoréw. Fosforylacja recepto-
ra wytwarza miejsca wigzania dla domen SH2

FGFR

FGFR

Jadro komoérkowe
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(ang. Src homology 2) i PTB (ang. phosphotyro-
sine binding) réznych bialek sygnalowych i ada-
ptorowych, umozliwiajac im bezposrednie in-
terakcje. Po aktywacji receptorowej kinazy do-
chodzi do przylaczenia, a nastepnie fosforylacji
bialek adaptorowych, kedre z kolei uruchamia-
ja kluczowe dla funkcjonowania komérki kaska-
dy przekazywania sygnalu: kaskady kinaz akey-
wowanych przez sygnaly zewnatrzkomérkowe
(ang. extracellularly regulated kinases — Erk1/2),
kaskady kinazy p38, a takze kinazy Akt oraz
fosfolipazy Cy.

Aktywacja kinaz prowadzi do przemieszcze-
nia sygnatu do jadra komérkowego i pobudze-
nia ekspresji wielu genéw, w tym genéw koduja-
cych czynniki transkrypcyjne, takich jak: AP-1,
c-Myc, STAT. Te z kolei oddzialtujg na ekspresje
innych gendéw, uruchamiajac szereg odpowiedzi

komérkowych [5, 6].

ZASTOSOWANIE rFGF1 W PIELEGNACJI
PRZECIWSTARZENIOWE)

Ze wzgledu na swoja mitogenna funkcje FGF1
stal si¢ potencjalng substancja aktywng o sze-
rokim zastosowaniu w kosmetologii, skierowa-
na na regeneracj¢ skéry. Istnieja doniesienia, ze
FGF1 jest silnym antyoksydantem, hamuje sta-
rzenie si¢ komérek skéry, wzmacnia jej procesy
obronne oraz splyca zmarszczki [4-6]. Przepro-
wadzono takze badania wplywu rekombinowa-
nego FGF1 (tFGF1) na zywotno$¢ fibroblastéw
pobranych od dawcéw w réznym wieku (20, 34,
401 60 lat).

W badaniach wykazano silng stymulacje pro-
liferacji fibroblastéw zalezng od wicku dawcy.
Rekombinowany FGFI najsilniej stymulowat
proliferacje fibroblastow L34 i L40. Otrzyma-
ne wyniki wskazuja, iz tFGF1 posiada wysoki
potencjal do wykorzystania w produktach pie-
legnacyjnych o whasciwosciach regeneracyjnych

[71.

PRZENIKANIE rFGF1 PRZEZ WARSTWE
ROGOWA SKORY

Rekombinowany FGF-1 jest bialkiem o masie
15,196 kDa. Punkt izoelektryczny (pI) wynosi
8,12. Na powierzchni biatka znajduje si¢ ,,patch”
silnie naladowany dodatnio. Przez wzglad na
duze rozmiary biatka konieczne bylo opraco-



wanie technologii, ktéra zapewni przejscie przez
warstwe rogowg skory.

Przenikanie przez skére obejmuje wedréw-
ke czasteczki przez kolejne warstwy skéry — po-
czawszy od warstwy rogowej az do wnikniecia
do ustroju. W przypadku skladnikéw kosme-
tycznych nie jest wskazane, aby przenikaly przez
wszystkie warstwy skdry. Dotyczy to przede
wszystkim malych czasteczek, ktére ze wzgledu
na wiasciwosci fizykochemiczne maja wieksza
zdolnos$¢ do penetracji skéry. W przypadku du-
zych czasteczek barier¢ w absorpcji przezskdrnej
stanowi gléwnie szratum corneum. Przenikanie
substangji kosmetycznych mozna przyspieszy¢,
usuwajac ze skéry film hydrofilowy przy uzy-
ciu $rodka powierzchniowo czynnego lub stosu-
jac substancje ulatwiajace wnikanie (np. alkoho-
le, glikole rozluzniajace komérki warstwy rogo-
wej) [8].

Struktura i whasciwosci lipofilowe najbardziej
zewngtrznej warstwy skéry — martwej warstwy
rogowej — powoduja, ze przenikaniu do zywych
warstw skoéry i przez skére ulegaja przede wszyst-
kim substancje lipofilowe, niepolarne (niejono-
we) i o niskiej masie czasteczkowej (< 500 Da),
cho¢ i tak przenikanie tego typu zwigzkdéw jest
czesto niewystarczajace do wywolania pozada-
nego dzialania. Istnieje wigc koniecznos¢ zwigk-
szenia lub nawet umozliwienia przenikania sub-
stancji aktywnych do skéry, zaréwno w odnie-
sieniu do substangji lipofilowych, jak i hydrofi-
lowych [9].

W kosmetykach nie stosowano dotychczas
specjalnych no$nikéw dla aplikowanych bialek.
Dzialanie duzych bialek (typu kolagen) opie-
ra si¢ na dzialaniu powierzchownym ze wzgle-
du na wielko$¢, ksztalt i charakter chemiczny
zwiazku.

Z tego tez wzgledu przeprowadzono badania
okreslajace zdolnos¢ rFGF1 do przejscia przez
stratum corenum. Zbadano gleboko$¢ przenika-
nia czystej substancji oraz substancji zamknictej
w liposomy i mikrosfery lipidowe.

Nano- i mikrosfery lipidowe znajdujg co-
raz wicksze zastosowanie w kosmetologii. Bio-
rac pod uwage sklad i budowe skéry, preparaty
oparte na lipidach wydaja sie najwlasciwsze dla
miejscowego podania substancji aktywnych, po-
niewaz ze wzgledu na zawarto$é fizjologicznych
i biodegradowalnych lipidéw wykazujg powino-
wactwo do warstwy rogowej skdry i stosowane
zewngtrznie nie naruszaja jej funkgji [10].

Do oceny glebokosci przenikania rFGF1 wy-
korzystano Spektroskop Ramana Renishaw In-
Via Raman System wyposazony w laser diodo-
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Wykres 1. Zywotnos¢ fibroblastéw (test MTT) od daw-
cow w wieku 20 (P20), 34 (L34), 40 (L40) i 60 (A60) lat, ho-
dowanych przez 7 dni w pozywce MEM zawierajqcej 10%
FCS, 10 mM buforu HEPES, 2 mM L-glutaminy i antybio-
tykéw (100 U/ml penicyliny i 0,25 ug/ml streptomycyny)

i rekombinowany FGF1 (10 ng/ml), w temperaturze 37°C,
w atmosferze 5% CO,.

Graph 1. Viability of fibroblasts (MTT assay) from donors
at 20 (P20), 34 (L34), 40 (L40) and 60 (A60) years old, gro-
wing in MEM medium with 10% FCS, 10 mM HEPES, 2 mM
L-glutamine and antibiotics (100 U/ml penicillin, 0,25 ug/
ml streptomycin sulphate) in the presence of recombinant
FGF1 (10ng/ml) at 37°Cin 5% CO,.
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Wykres 2. Przenikanie rFGF1 zamknietego w liposomy:
krzywa a — widmo samego liposomu, krzywa b — widmo
rFGF1 (0,8 ug/ml) zamknietego w liposomy w prébce sko-
ry, krzywa c — widmo rFGF1 (100 ug/ml) [12].

Graph 2. The penetration ability of rFGF1 encapsulated
in liposome: curve a - the spectra of liposome, curve b —
the spectra of r FGF1 (0,8 ug/ml) encapsulated in liposome
in a sample of the skin, curve c - the spectra of rFGF1 (100
ug/mi).
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Wykres 3. Przenikanie rFGF1
zamknietego w sfery lipido-
we: krzywa a — widmo samej
sfery, krzywa b — widmo sfery
zrFGF1 (0,8 ug/ml) w préb-
ce skory, krzywa ¢ — widmo
rFGF1 (100 ug/ml) [12].
Graph 3. The penetration
ability of rFGF1 encapsulated
in lipid spheres: curve a — the
spectra of lipid spheres, curve
b - the spectra of r FGF1 (0,8
ug/ml) encapsulated in lipid
spheres in a sample of the
skin, curve c - the spectra of
rFGF1 (100 ug/mi).

Wykres 4. Redukcja gfeboko-
sci bruzdy nosowo-wargowej
(0 233,4 um) u probantki WS
po 4 tygodniach stosowania
kremu na dzien (czarna linia
- przed, niebieska linia — po 4
tyg. stosowania).

Graph 4. The reduction of
the depth of nose-labial wrin-
kles (decrease in the depth by
233 um) after 4 weeks of day
cream use (black curve - be-
fore, blue curve - after the 4
weeks of use).

wy o mocy 300 mW emitujacy wigzke $wiatla
o dtugosci fali 785 nm.

Spektroskopia ramanowska jest nieinwazyj-
na technikq badawcza umozliwiajaca wykony-
wanie pomiaréw w warunkach otoczenia w cza-
sie rzeczywistym. Dotychczas znalazla zastoso-
wanie np. w analizie skfadu kamieni nerkowych
i dozowania lekéw (biodystrybucja), diagnosty-
ce choréb skéry, badaniu uszkodzert DNA oraz
penetracji skladnikéw akeywnych w glab skéry.
Ponadto umozliwia badanie zawartoéci wody,
mocznika, lipidéw, karotenoidéw oraz NMF
w skérze [11].

Badanie przenikalnosci rFGF1 przeprowa-
dzono w warunkach ex vivo na wycinkach ské-
ry. Wyznaczono widmo Ramana tzw. fingerprint
dla czystego rFGF1, pustych liposoméw i sfer
lipidowych. Okreslono glebokos¢  przenika-
nia rozpuszczonego w soli fizjologicznej rFGF1
oraz tFGF1 zamknictego w liposomy i mi-
krosfery lipidowe. ,Fingerprint” jest rodzajem

wzorcowego widma substancji umozliwiajacego
wykrycie obecnosci zwigzku w widmie wygene-
rowanym podczas mapowania probki skéry, na
ktéra zostala ona naniesiona. Wykazano, ze za-
réwno sama czasteczka rFGF1, jak i zamknie-
ta w liposomy (wykres 3) nie przenika przez
warstwe rogowg — brak charakeerystycznych
dla skladnika pasm o czgstosciach 1063, 1131,
1291, 1440, 2850 i 2883 cm™ (profil gleboko-
$ciowy 15-25 pm). Natomiast rTFGF1 zamknigty
w mikrosfery lipidowe przenika przez warstwe
rogowa, o czym $wiadczy obecno$é w widmie
pasm charakterystycznych dla badanego skfad-
nika (przy czgsto$ciach: 1063, 1131, 1291, 1440,
285012883 cm™) (wykres 4) [12].

Wodna kompozycja mikrosfer lipidowych za-
wierajgca rekombinowany czynnik wzrostu fi-
broblastéw (tFGF1) zostala zgloszona do opa-
tentowania w UP RP [13].

Wlasciwoscig czastek lipidowych (mikros-
fer lipidowych) szczegélnie wazng z punktu wi-
dzenia kosmetologii jest tworzenie nieciaglej
warstwy okluzyjnej na powierzchni skéry. Im
mniejsza jest wielko$¢ czastek, tym silniejsza jest
ich adhezja do skéry, a tym samym skuteczniej-
sza okluzja. Pozwala to zmniejszy¢ przeznaskdr-
kowa utrate wody, przez co zwicksza si¢ nawilze-
nie i elastycznos¢ skéry. Okluzja zwieksza takze
penetracje substancji aktywnych w skérze. Udo-
wodniono to chociazby dla koenzymu Q10 apli-
kowanego w postaci zawiesiny lipidowych nano-
czastek [14].

tFGF1 w sferach lipidowych przenika przez
warstwe rogows prawdopodobnie na zasadzie:
= utworzenia przez sfery lipidowe specyficznej

dla danej substancji aktywnej warstwy oklu-

zyjnej silnie zwigkszajacej jej przenikanie do
skéry;
elektrostatycznego

= oddzialywania mie-

dzy czasteczkami biatka a mikrosferami
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lipidowymi, gdzie mikrosfery lipidowe stuza
jako majacy powinowactwo do lipidéw war-
stwy rogowej nosnik substancji aktywnej ko-
smetycznie.

rFGF1 W PRODUKTACH DO PIELEGNACJI
SKORY

Rekombinowany FGFI silnie pobudzal prolife-
racj¢ fibroblastéw, co sugeruje duzy potencjal na
wykorzystanie tego biatka w produktach do pie-
legnacji przeciwstarzeniowej. Jednakze przejscie
tego bialka przez warstwe rogowa wymagalo za-
mkniecia go w odpowiednim systemie nosniko-
wym — mikrosferach lipidowych. Dopiero za-
stosowanie takiej formy skladnika w produkcie
kosmetycznym moglo zapewni¢ pozadane dzia-
lanie.

W celu sprawdzenia efektdéw dzialania pro-
duktéw przeciwzmarszczkowych zawierajacych
tFGF1 przeprowadzono badania in vive z udzia-
fem 21 ochotnikéw powyzej 50. roku zycia. Pro-
dukty — krem na dzied i na noc przeznaczo-
ne byly do codziennej pielegnacji skory twarzy
przez okres 4 tygodni.
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