Dr n. farm. Irena Eris

Nauki biologiczne od dawna sta-
wiaja sobie za cel odkrycie mozliwo-
Sci zapobiegania starzeniu si¢ komo-
rek lub odwracania tego procesu.
Kosmetologia, jako jedna z najszyb-
ciej rozwijajacych si¢ dziedzin medy-
cyny, ma do dyspozycji rézne sub-
stancje aktywne i specjalne metody
stuzace spowolnieniu lub wrecz zaha-
mowaniu pewnych proceséw zwiaza-
nych ze starzeniem si¢ skory.

Od potowy lat dziewigédziesia-
tych renesans w kosmetyce przezywa-
ja witaminy. Po wielu latach ulepszen,
prob i badan tak proste witaminy, jak
witamina A, E czy C, odnosza swe
sukcesy w kosmetologii."* Pojawily
si¢ kosmetyki z catkiem ,,nowymi”
witaminami, np. witaming K, wyko-
rzystywang w przypadku réznych pro-
bleméw zwiazanych z nieprawidio-
wym krazeniem krwi. Wczesniej jej
wiasciwosci przeciwkrwotoczne i za-
pobiegajace zasinieniom wykorzysty-
wano jedynie w medycynie (podawana
doustnie lub w iniekcjach w celu przy-
spieszenia gojenia si¢ wylewow skor-
nych po urazach i wypadkach, a takze
po operacjach chirurgicznych i pla-
stycznych). Cho¢ do dzisiaj mozna
ustysze¢ wiele gloséw watpiacych
w skuteczno$¢ witaminy K stosowanej
w kosmetykach (wchtaniana w mini-
malnej iloSci przez naskoérek nie docie-
ra do narzadéw wewnetrznych, gdzie
miataby si¢ dopiero uaktywniaé w wa-
trobie), to najnowsze doniesienia na-
ukowe, prace kliniczne, a przede
wszystkim obserwacje lekarzy i pa-
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cjentéw jednoznacznie potwierdzaja
zaskakujaco wysoka efektywnos¢ kre-
mow z witaming K.57
Kolejna ,,nowa” witaming znaj-
dujaca swe zastosowanie w kosmety-
kach jest folacyna czyli kwas foliowy
(acidum folicum). Jest to witamina
z grupy B, okre§lana mianem witami-
ny Bc, Bo lub witaminy M, ktéra zo-
stala wyodrebniona wiele lat temu
z liSci szpinaku i nazwe swoja wywo-
dzi od powszechnego wystgpowania
w zielonych lisciach (folium — 1i$¢).
Kwas foliowy jest pochodna pte-
rydyny, kwasu glutaminowego
i p-aminobenzoesowego, skad tez na-
zwa — kwas pteroiloglutaminowy
(ryc. 1). Pteryny sa barwnikami, wy-
wodzacymi si¢ z uktadu pterynowego,
wystgpujacymi w pytku skrzydet mo-
tyli i os. Struktura chemiczna kwasu
foliowego zostata ustalona w 1946 ro-
ku przez Augiera. Czynna forma kwa-
su foliowego jest kwas foli-
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morkowe (btona Sluzowa przewodu
pokarmowego, uktad krwiotwdrczy,
tkanki ptodu). Determinuje multiplika-
cj¢ szybko dzielacych si¢ komorek
Sluzéwki jamy ustnej, dzigki czemu
wykorzystywany jest do leczenia
zapalen dzigset.

Kwas foliowy, podobnie jak
wigkszo$¢ witamin rozpuszczalnych
w wodzie, bierze udziat we wszyst-
kich typach odwracalnych reakcji
utleniania-redukcji. Uwaza si¢ go za
koenzym wielu enzymoéw wymagaja-
cych do ich uczynnienia obecnosci
sktadnikéw niebiatkowych. Z udzia-
tem kwasu foliowego powstaja sub-
stancje neurostymulacyjne — serotoni-
na (dziatajaca kojaco, uspokajajaco)
oraz noradrenalina odpowiedzialna
za aktywno$¢ i dynamike w ciagu
dnia. Kwas foliowy to kolejna wita-
mina z grupy B uczestniczaca w syn-
tezie ,,hormonow szczescia”.

nowy — niezbgdny do wilacza-
nia jednoweglowych frag-
mentéw do puryn, pirymidyn
i niektérych aminokwaséw
(dziata jako sktadnik koenzy-
méw transformylujacych).®
Bierze udzial w katabolizmie
histydyny, spowolnieniu reak-
cji przeksztalcania metioniny
w homocysteing oraz regene-
racji metioniny przy udziale
witaminy Bs i Biz. Kwas fo-
liowy jest niezbedny w proce-
sie tworzenia krwinek czer-
wonych i odgrywa istotng ro-
le w tkankach, w ktérych za-
chodzg liczne podziaty ko-
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Ryc. 1. Struktura chemiczna kwasu foliowego
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Najnowsze doniesienia naukowe
podaja o znaczacej roli kwasu foliowe-
go w zapobieganiu miazdzycy i walce
z nowotworami bton §luzowych szyjki
macicy, zotadka, jelita grubego.”™
Wyniki badan wskazuja, ze podwyz-
szony poziom homocysteiny we krwi
jest zwiazany z podwyzszonym ryzy-
kiem przedwczesnego rozwoju choroby
wiencowej, udaru mézgu, zawatu serca,
zakrzepow i innych groZnych dla zycia
choréb uktadu krazenia, nawet u ludzi
z prawidtowym poziomem cholestero-
lu.""* Badania kliniczne wykazaty, ze
kwas foliowy moze obniza¢ poziom
homocysteiny o 25%, a witamina B
o dalsze 7%. Tym samym zazywanie
obydwu witamin powinno obnizy¢
koszty ponoszone na leczenie oséb
z chorobami uktadu krazenia.***

Na catym $wiecie kwas foliowy
stanowi dodatek do wielu sokow
owocowych, a takze coraz czgsciej
dodaje si¢ go do innych artykutéw
spozywczych, np. maki, pieczywa,
makaronu. Kwas foliowy jest bardzo
wrazliwy na temperature, wilgoé, tlen
i Swiatlo. Nawet w skutek stosowania
zwyklych metod obrébki kulinarnej
(gotowanie, pasteryzacja, sterylizacja
lub przechowywanie warzyw i owo-
cOw w temperaturze pokojowej)
znaczna zawarto$¢ tego kwasu
(70%-95%) ulega zniszczeniu.'s

Korzysci z wzbogacenia diety
w kwas foliowy sa liczne. Zapobiega
on pasozytom jelitowym i dziataniu
substancji trujacych zawartych w
Zywnosci, wspomaga system immu-
nologiczny, ma dziatanie krwiotwor-
cze, wptywa na metabolizm cukréw
i aminokwasOow, odpowiada za wzrost
i likwidacj¢ uszkodzert komérek",
przeciwdziata uszkodzeniom chromo-
somow™, moze op6Zni¢ wystapienie
siwizny, u 0s6b ostabionych zwigksza
apetyt i witalno$¢, wptywa na zdrowy
wyglad skéry. Niektorzy twierdza, ze
dziata przeciwbolowo.

Przemiany zasad purynowych
i pirymidynowych maja duze znacze-
nie dla prawidlowej czynnoSci uktadu
krwiotwdrczego, dlatego tez niedobdr
kwasu foliowego prowadzi do powsta-
nia niedokrwistosci (makrocytarnej
i pokrewnych) oraz powoduje powsta-
wanie zmian neurologicznych (kwas
foliowy odgrywa role w procesach
mielinizacji widkien nerwowych)."”*
Osoby z niedoborem kwasu foliowego

staja si¢ nadpobudliwe i maja trudno-
Sci z zasypianiem. Kwas foliowy nie
powinien by¢ stosowany w leczeniu
anemii o nieznanym podiozu, gdyz
moze maskowaé objawy anemii z1osli-
wej prowadzacej do uszkodzenia ukta-
du nerwowego. Od ponad trzydziestu
lat wiadomo juz, ze niedobory tego
sktadnika w diecie kobiety moga
wplywaé na ryzyko urodzenia przez
nig dziecka dotknigtego wada central-
nego uktadu nerwowego.

Niedobdr kwasu foliowego powo-
duje zahamowanie syntezy kwaséw nu-
kleinowych (DNA i RNA), a co za tym
idzie zahamowanie wzrostu tkanek i ca-
fego organizmu, czemu towarzyszy wy-
padanie wlosow i powstawanie ognisk
martwicy w mig$niach. Objawem nie-
doboru kwasu foliowego jest takze
ostabienie wchtaniania substancji po-
karmowych z przewodu pokarmowego.

Podaje sig, ze dzienne zapotrze-
bowanie na kwas foliowy (w zalezno-
Sci m.in. od ptci i wieku) wynosi od
300 do 600 mikrograméw. Zapotrze-
bowanie na kwas foliowy wzrasta w
okresie ciazy, po urazach, w trakcie
choréb nowotworowych, a takze przy
dtugich okresach przyjmowania do-
ustnych Srodkéw antykoncepcyjnych.
Na brak witaminy B» szczeg6lnie na-
razeni sg alkoholicy, osoby z zaburze-
niami uktadu pokarmowego, osoby
odzywiajace si¢ matowarto§ciowymi
produktami (chrupki, hamburgery),
osoby palace i stale odchudzajace sie,
kobiety przyjmujace doustne Srodki
antykoncepcyjne i cigzarne nie uzu-
pelniajace poziomu kwasu foliowego
dawkami wspomagajacymi. Zrédlem
kwasu foliowego sa nie tylko produk-
ty spozywcze (gtdwnie watroba,
Swieze, zielone jarzyny i owoce) —
jest on takze syntetyzowany przez
bakterie jelitowe. Z tego tez wzgledu
trudno doktadnie okresli¢ dobowe za-
potrzebowanie na kwas foliowy.

Kwas foliowy bierze udzial w pro-
cesie podziatu komérek, czyli w ich
odnowie. Posiada wigc znaczng mozli-
woS$¢ stosowania go w pielggnacji oso-
bistej 1 produkcji kosmetykow. Do tej
pory kwas foliowy nie byt stosowany
w kosmetykach. Stwierdzono obec-
nos¢ jego niewielkich ilosci tylko
w preparatach kosmetycznych na bazie
alg. Jako koenzym dla tzw. enzymoéw
naprawczych (ich aktywno$¢ zalezy
od miejscowej dostgpnosci kwasu fo-

liowego) umozliwia szybka naprawe
uszkodzonego taricucha DNA.

W niniejszej pracy oceniono w
badaniach in vitro wplyw kwasu fo-
liowego na wzrost fibroblastow skory
ludzkiej rosnacych w standardowej
pozywce oraz w pozywce pozbawio-
nej sktadnikéw odzywczych (FCS).
Podtoze ubogie w sktadniki odzyw-
cze jest pewna analogia do procesu
starzenia si¢ skory, ktéra z wiekiem
jest gorzej odzywiana. Z dostgpnych
danych wynika, ze kwas foliowy od-
grywa istotng rolg w tkankach aktyw-
nych podziatowo — moze tym samym
przejawiaé wlasciwosci regenerujace
komorki skéry oraz zastgpowac nie-
dobér sktadnikéw odzywczych.

W dobie wspdtczesnego rozwoju
r6znych technologii mozliwe stato si¢
zamykanie substancji aktywnych
w specjalnych otoczkach, ktére z jed-
nej strony chronig wrazliwe sktadniki
aktywne przed rozpadem, a z drugiej
strony umozliwiaja penetracj¢ przez
poszczeg6lne warstwy naskorka i stop-
niowe uwalnianie substancji w skérze.
Technologie zamykania substancji ak-
tywnych sa bardzo rézne — wielko$¢
otoczki moze by¢ bardzo rézna, takze
Sciany otoczki moga by¢ zbudowane
7 réznych substancji. Zalezy to w du-
7ej mierze od substancji aktywnej,
ktéra chcemy zamkna¢. Badany przez
nas kwas foliowy zamkniety jest
w otoczkach zbudowanych gtéwnie
z kolagenu morskiego, glikoaminogli-
kanéw 1 polisacharydéw. Nie pekaja
one pod naciskiem palca i nie sg wi-
doczne gotym okiem. Uwalnianie za-
wartych w nich sktadnikéw odbywa
si¢ na zasadzie enzymatycznej degra-
dacji substancji budujacych otoczke.
Dzigki strukturze otoczek i ich mozli-
wosci przenikania przez warstwy
naskorka mozemy mie¢ pewnosc,
ze zawarte w nich sktadniki aktywne
dziataja w odpowiednim miejscu.

In Vitro

Hodowlg fibroblastéw uzyskano
z wycinka zdrowej skory, otrzymane-
go za zgoda pacjenta, podczas zabie-
gu operacyjnego (np. usunigcia zna-
mienia) lub operacji plastycznej. Li-
nie komérek rosty w atmosferze 5%
CO:, w temp. 37°C w standardowe;j
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pozywce MEM (Eagle’a), (GIBCO),
uzupetnionej 20% plodowa surowica
cielgcg (FCS), 2 mM glutaming i an-
tybiotykami (100 jed./ml pencyliny,
0,25 g/ml siarczanu streptomycyny).
Badania prowadzono na konfluent-
nych pasazach od 2 do 9.

Komérki (wysiewane w 10 x
10*/ml) rosty w obecnosci (proba
badana) lub braku (préba kontrolna)
kwasu foliowego — KF (stgzenia:
0,001%; 0,005%; 0,01%) w pozywce
zawierajacej 10% FCS lub pozbawio-
nej FCS. Hodowle prowadzono przez
21 dni, pozywke zmieniano co 7 dni.
Zywotnos¢ i liczbe komérek okresla-
no w kamerze Burkera.”

Cze$¢ fibroblastow hodowano na
szkietkach nakrywkowych pokrytych
1% zelatyna w obecnosci lub braku
0,01% kwasu foliowego w pozywce
uzupelnionej 10% FCS. Po 12 dniach
hodowli komoérki utrwalone w 4% pa-
raformaldehydzie inkubowano z kom-
pleksem Falloidyna-TRITC (SIGMA)
lub z przeciwciatem monoklonalnym
anty-wimentyna i z przeciwcialem
drugorzgdowym anty-mysim-FITC
(SIGMA).2* Wielkos¢ i ksztalt ko-
morek analizowano w mikroskopie
konfokalnym (LEICA TSC SP2 Spec-
tral & Confocal Microscope).

Wptyw kwasu foliowego

na proliferacje fibroblastéw

Kwas foliowy wptywal korzystnie
na komorki hodowane w obecnosci
sktadnikéw odzywczych FCS. Liczba
fibroblastéw w ciagu 7 dni hodowli
w pozywce zawierajacej 0,01% kwas
foliowy wzrosta w stosunku do kon-
troli o blisko 16% (pasaz 2)i 0 12,5%
(pasaz 7), Ryc.2. Komoérki w pasazu 7
wykazywaty podobne zdolnosci proli-
feracyjne w obecnosci réznych stezen
KF (18-12% stymulacji), natomiast
komorki w pasazu 2 dzielily si¢ inten-
sywnie tylko w obecnosci 0,01% kwa-
su foliowego. Wyzsze stgzenia KF nie
miaty wplywu na zwigkszenie stopnia
proliferacji komoérek. Zdolnosci po-
dziatowe fibroblastéw w pasazu 2 ro-
snacych w obecnosci 0,01% KF utrzy-
mywaly si¢ przez 21 dni hodowli, na-
tomiast w pasazu 7 intensywno$¢ po-
dzialéw byla najwyzsza w pierwszej
fazie hodowli (7 dni), Ryc. 3.
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Ryc. 2. Proliferacja fibroblastéw hodowanych przez 7 dni
w pozywce zawierajgcej 10% FCS w obecnosci réznych
stezen kwasu foliowego (KF)
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Ryc. 3. Proliferacja fibroblastéw rosnqcych w pozywce
zawierajgcej 10% FCS w obecnosci 0,01% kwasu
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Bardzo wysoka stymulacj¢ proli-
feracji fibroblastow rosnacych
w obecnosci kwasu foliowego zaob-
serwowano w hodowli pozbawione;j
FCS, Ryc. 4. O ile stymulacja prolife-
racji komoérek w pasazu 2 w obecno-
Sci réznych stezen KF byta podobna,
to w przypadku komérek w pasazu 7
wraz ze wzrostem stgzenia KF obser-
wowano wigksza intensywnos¢ po-
dziatéw. ZdolnoSci proliferacyjne ko-
morek rosnacych w obecnosci 0,01%
kwasu foliowego utrzymywaty si¢
przez 14 dni hodowli, po czym gwat-
towanie obnizaty sig, Ryc. 5.

Wielko$é i ksztatt komérek

poddanych dziataniv kwasu

foliowego

Przeprowadzono obserwacje mor-
fologii komérek nie poddanych i pod-
danych dziataniu kwasu foliowego.
W tym celu przeprowadzono lokali-
zacje dwoéch rodzajéw filamentow

tworzacych cytoszkielet komérki: mi-
krofilamentéw aktynowych i filamen-
tow posrednich wimentynowych.
Mikrofilamenty aktynowe sa naj-
ciedszym elementem cytoszkieletu ko-
morki, maja Srednicg ok. 6 nm; po-
wstaja na skutek polimeryzacji globu-
larnego biatka aktyny. Sg obecne we
wszystkich typach komérek zwierze-
cych tworzac sie¢ widkienek napreze-
niowych zakotwiczonych w btonie ko-
morkowej poprzez ztozone kompleksy
biatkowe zwane ptytkami przylegania.
Widkienka te odpowiadaja nie tylko za
transport organelli i pgcherzykéw na
terenie komorki, ale takze za procesy
egzocytozy, endocytozy, tworzenie fi-
lopodiéw i migracje komorek.*?
Filamenty posrednie wimentyno-
we o Srednicy ok. 8-10 nm utworzone
przez biatko wimentyng (54 kDa) sa
charakterystyczne dla komoérek po-
chodzenia mezenchymatycznego (fi-
broblastow, leukocytéw, komorek en-
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Ryc. 4. Proliferacja fibroblastéw hodowanych przez 7 dni
w pozywce nie zawierajgcej FCS w obecnosci réznych
stezen kwasu foliowego (KF)
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Ryc. 5. Proliferacja fibroblastéw rosngcych w pozywce nie
zawierajgcej FCS w obecnosci 0,01% kwasu foliowego
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dotelium). Filamenty posSrednie wa-
runkuja utrzymanie tréjwymiarowej
struktury komérki, odpowiadaja za
zakotwiczenie cytoszkieletu w btonie
komérkowej oraz zachowanie prawi-
dtowej pozycji jadra komoérkowego

i pozostatych organelli.®*?*

We wszystkich preparatach wi-
doczne byly liczne grube wiékna
naprezeniowe przebiegajace wzdhuz
komérki. W wielu miejscach zauwazo-
no ptytki przylegania — kompleksy biat-
kowe kotwiczace filamenty aktynowe
do btony komérkowe;j. Przebieg wt6-
kien naprezeniowych pozwolit na ob-
serwacje ksztattu komorek. Komérki
nie poddane dziataniu kwasu foliowego
(kontrola) byly szerokie, gesto taczace

si¢ ze sobg licznymi wypustkami.
Ksztatt wskazuje na komérki stacjonar-
ne z duzym obszarem cytoplazmy
(tab. I). Sa to prawdopodobnie fibrocyty.
Komorki poddane dziataniu 0,01%
kwasu foliowego byly liczne, niewiel-
kie o matej objetosci cytoplazmy, wrze-
cionowatego ksztattu, waskie, czesto le-
zace bardzo blisko siebie, zwrocone do
siebie bokami — prawdopodobnie bez-
posrednio po zakonczeniu podziatu mi-
totycznego (tab. I). Niewielki rozmiar
komorek wskazuje, ze sa to komérki
intensywnie dzielace sig.

Filamenty wimentynowe tworzy-
ly gesta sie¢ wypelniajacq cata cyto-
plazme¢ komérek. Czgsto obserwowa-
no siateczke otaczajaca jadro komor-
kowe. Filamenty wimentynowe two-

1z réwniez cytoszkielet wypustek,
ktérymi komérki w wielu miejscach
faczyty si¢ ze soba.

Zauwazono, ze komérki nie pod-
dane dziataniu kwasu foliowego (kon-
trola) miaty typowo gwiazdzisty
ksztatt z szerokim obszarem cytopla-
zmy, w wigkszoSci widoczne byto po-
jedyncze jadro komdrkowe. Obserwo-
wano gtéwnie komorki nie dzielace
sig, wytwarzajace do podtoza inhibi-
tory kontaktowe, gigantyczne i jedno-
jadrowe — prawdopodobnie na skutek
degeneracji (tab. II).

Natomiast komorki rosnace
w obecno$ci 0,01% kwasu foliowego
byly liczne i bardzo regularne w ksztat-
cie (okragte), co wskazuje, ze wiele
z nich zakoriczylo podziat mitotyczny
(tab. II). Czgsto obserwowano fibrobla-
sty w trakcie podziatléw: po kariokine-
zie i po cytokinezie (tab. III). Po zakon-
czeniu podziatu widoczne byly komor-
ki oddalone od siebie. Po podziale fi-
broblasty hodowane w obecnosci kwa-
su foliowego przyjmowaty typowo
wrzecionowaty ksztatt, czesto lezaly
obok siebie w szeregach (tabl. II).

Kwas foliowy w zakresie stgzenia
0,001-0,01% stymulowat podziaty fi-
broblastéw w pasazu 2 i w pasazu 7,
rosnacych zaréwno w korzystnych wa-
runkach hodowlanych, jak i w niedobo-
rze sktadnikéw odzywczych. Mozna go
wiec uznaé za czynnik ulatwiajacy re-
generacj¢ komorek skory, szczegdlnie
tych 7le odzywianych. Komorki ,,mlod-
$ze” w pasazu 2 rosngce w pozywce
pozbawionej substancji odzywczych,
prawdopodobnie na skutek wigkszej
liczby aktywnych receptoréw i wigk-
szej tatwosci przekazywania sygnatéw,
reagowaty zwigkszeniem stopnia proli-
feracji juz na bardzo niskie stgzenia
kwasu foliowego (0,001%) i zdolnosci
te utrzymywaty dhuzej niz komoérki
w pasazu 7 (“starsze”). Fibroblasty
w pasazu 7, hodowane w pozywce ubo-
giej w sktadniki odzywcze, potrzebo-
waly wigkszej iloSci kwasu foliowego
do uzyskania maksymalnej zdolnosci
proliferacyjne;j.

Intensywnos$¢ podziatéw komo-
rek w pasazu 7 hodowanych w obec-
nosci sktadnikéw odzywczych byta
mniejsza w poréwnaniu do komérek
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DERMATOLOGI A

Tablica I.

Fot. 1, 3, 5. Fibroblasty nie poddane dziataniu kwasu foliowego (komdrki stacjonarne, z obszerng cytoplazma, prawdopodobnie fibrocyty). Pow. x 40

Fot. 2. Fot. 4. Fot. 6.
Fot. 2. Komorki rosngce w obecnosci 0,01% Fot. 4. Fibroblasty rosngce w obecnosci Fot. 6. Fibroblasty rosngce w obecnosci
kwasu foliowego (fibroblasty w trakcie podzia- 0,01% kwasu foliowego (liczne, wrzecionowa- 0,01% kwasu foliowego (komérki po zakon-
tu — kariokineza). Pow. x 40 te, waskie, lezace blisko siebie). Pow. x 40 czonym podziale mitotycznym). Pow. x 54
w pasazu 2, co byto zwiazane z utrata Tablica Il.

przez nie zdolnoSci proliferacyjnych
w trakcie hodowli.

Obserwacje mikroskopowe po-
twierdzity korzystny wptyw kwasu fo-
liowego na wzrost i kondycje fibrobla-
stéw. Komoérki hodowane w obecnosci
KF bytly liczne, drobne, intensywnie
dzielace sig, z malym obszarem cyto-
plazmy. Po zakonczeniu podziatu lezaty
blisko siebie w szeregach przybierajac
typowo wrzecionowaty ksztatt. Nato-
miast komorki kontrolne hodowane Fot. 1, 3. Fibroblasty nie poddane dziafaniu kwasu foliowego (komoérki gigantyczne, jednojadro-
w standardowej pozywce nie zawieraja- we, z duzym obszarem cytoplazmy). Pow. x 40, x 66
cej kwasu foliowego byly duze, z ob-
szerng cytoplazma, sporadycznie obser-
wowano podzialy mitotyczne. Wigk-
sz0$¢ z nich to prawdopodobnie fibro-
cyty — komorki stacjonarne, nie dziela-
ce si¢. Cze$¢ widocznych olbrzymich
1 jednojadrowych komorek to fibrobla-
sty degenerujace.

Wyniki badan in vitro sa cennym
narzgdziem w produkcji skutecznych
preparatéw kosmetycznych. Wiasciwie
kazda z ,,odmtodzonych” witamin,

K tvkach ko ok lazk Fot. 2. Fibroblasty rosnace w obecnosci Fot. 4. Fibroblasty rosnace w obecnosci 0,01%
W Os'me.y ach konca wieku Zr.la aZ_ a 0,01% kwasu foliowego (liczne, okragte, in- kwasu foliowego (komarki drobne, wrzeciono-
si¢ dzigki nowoczesnym badaniom ich tensywnie dzielgce sig). Pow. x 40 watego ksztattu, lezace blisko siebie w szere-
wplywu na skére ludzka. Badania ta- gach, po podziale mitotycznym). Pow. x 93

kie umozliwiajg tez poznanie mecha-
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Tablica lll.

Fot. 1. Fibroblasty rosngce w obecnosci
0,01% kwasu foliowego (komaérki po karioki-
nezie). Pow. x 74

Fot. 3.

Fot. 2. Fibroblasty rosngce w obecnosci 0,01%
kwasu foliowego (komérki po kario- i cytokine-
zie). Pow. x 40

Fot. 4.

Fot. 3, 4. Fibroblasty rosngce w obecnosci 0,01% kwasu foliowego (komérki po zakoniczonym po-

dziale mitotycznym). Pow. x 115
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