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POVZETEK

Majhna koli¢ina povrSinskih lipidov in velika koli¢ina vode na rozeni plasti koze so
znalilni za normalno kozo. Pogosto ima oseba mastno, sijoco ter hkrati neustrezno
hidrirano kozo. Kljub temu na trgu ni dovolj kozmeti¢nih izdelkov, ki so namenjeni negi
mastne in sijo¢e koze in ki isto¢asno povecajo hidratacijo koze. Na osnovi te problematike
smo izdelali in vrednotili dve formulaciji, ki naj bi imeli matirajo¢i ué¢inek in dodatno
povecali hidratacijo koze. Obe formulaciji sta bili pripravljeni z istimi sestavinami, razlika
je samo Vv njuni notranji strukturi. V prvo formulacijo smo vgradili zmes promotorjev
tekoCih kristalov (Montanov L in Montanov 82, Seppic), v drugi izdelek pa zmes
anionskega emulgatorja in mascobnega alkohola (Lannate N, BASF Care Creations). Za
vrednotenje vpliva vgrajenih mikrodelcev na strukturo in ucinkovitost kozmeti¢nih
izdelkov z namenom izboljSanja hidratacije koZze smo izdelali Se dve ekvivalentni

formulaciji, vendar brez vgrajenih mikrodelcev.

Formulaciji, v kateri smo vgradili promotorje tekoCih kristalov, smo analizirali s
polarizacijskim mikroskopom. Z rezultati smo potrdili prisotnost tekocih kristalov z
izrazenimi malteSkimi kriZi, ki so tipi¢ni za lamelarne tekoce kristale. Izvedli smo tudi
preliminarno testiranje na eni testni osebi, ki je bilo namenjeno kot podlaga za izvedbo in
vivo Studije. Pri in vivo $tudiji smo pri dvanajstin prostovoljcih vrednotili koli¢ino
povrsinskih lipidov na kozi (s sebumetrom), sijaj (s skin glosimetrom) in hidratacijo koze
(s korneometrom) 15, 30, 60 in 90 minut po nanosu formulacij na testnih povrSinah pri
prostovoljcih. Obe kremi sta znacilno povecali koli¢ino povrsinskih lipidov, hkrati pa
nista imeli znacilnega vpliva na hidratacijo. Pri vrednotenju sijaja smo opazili ve¢jo
uc¢inkovitost po nanosu formulacije, ki je vsebovala lamelarne tekoce kristale, vendar je
ta u¢inkovitost vidna samo pri ozji skupini prostovoljcev. Opazili smo tudi, da vgraditev
mikrodelcev znacilno zmanjSa ucinkovitost formulacij, da povecata hidratacijo koze.
Rezultati so nato privedli do zakljucka, da je potrebno izboljsanje sestave obeh formulacij,

¢e bi hoteli, da formulaciji izkazeta matirajoci ucinek, ter da povecata Se hidratacijo koze.

Kljuéne besede: mastna koza, sijaj koze, hidratacija koze, promotorji tekocih kristalov,

klasi¢na emulzija, mikrodelci, matirajoci ucinek



ABSTRACT

It has been considered that a low amount of skin surface lipids and high water content in
stratum corneum are the main features of fair skin. It is not very uncommon for a person
to have an oily, shiny facial skin, while also having insufficient hydration. Nevertheless,
it is difficult to find a cosmetic product on the market which expresses a mattifying, as
well as hydrating effect on the skin. From that point of view, we have developed and
investigated the properties of two cosmetic products which are intended to express
mattifying and hydrating effects simultaneously. Both of the cosmetic products were
formulated with the same ingredients at the same concentration, the only difference being
the inner structure. In the first formulation, we used a combination of liquid crystals’
promotors (Montanov L and Montanov 82, by Seppic) and in the second one, we used a
mixture of an anionic emulsifier and a fatty alcohol (Lannate N by BASF Care Creations).
We also developed two more cosmetic products, without microparticles so we could
identify the impact of microparticles on the structure of the first two products, and their

hydrating effect on the skin.

While observing the formulations containing liquid crystals under a polarized microscope,
we confirmed presence of typical lamellar crystalline texture known as Maltese crosses.
Additionally, a volunteer was subjected to preliminary testing, which was used as a basis
for in vivo studies. With in vivo studies we evaluated the amount of skin surface lipids
(with sebumeter), skin glossiness (with skin glossymeter) and skin hydration (with
corneometer) 15, 30, 60 in 90 minutes after application of the samples on the subjects.
Results showed that both of the creams significantly increased the amount of skin surface
lipids while their influence on skin hydration was insignificant. After evaluating skin
glossiness, we concluded that liquid crystals have better mattifiying effect compared to
regular emulsions. Still, this outcome was noticeable only on a smaller group of people
who participated in the studies. We also observed that incorporation of microparticles in
formulations, caused them to have lower skin hydration effect. In conclusion, we suggest
that it is necessary that both formulations should go under optimization, after which the
mattyfing effect on the skin and the amount of water in stratum corneum will significantly

improve.

Key words: oily skin, skin hydration, skin gloss, liquid crystals’ promotors, classic

emulsions, microparticles, mattifying effect;



SEZNAM OKRAJSAV

AE - Arbitrarna Enota

APG - angl. Alkyl Polyglycosides,

DSC - angl. Diffuse Scattering Correction,
NMF - angl. Natural Moisturazing Factor,
PAS - Povrsinsko Aktivna Snov

sC - lat. Stratum Corneum

SD - Standardna Deviacija

SSL - angl. Skin Surface Lipids

TK - Tekoc¢i Kristal



1. UVOD
1.1 MASTNA KOZA

Mastna koza je tip koze, ki se pojavlja zaradi povecanega izloCanja sebuma iz zlez lojnic.
Pojavi se masten in sijo¢ videz s pove¢animi porami. Pri mladostnikih velja za eno izmed
najvecjih lepotnih preglavic, ki ima lahko negativne psiholoske in socialne posledice (1,2).
Natancna funkcija sebuma sicer Se vedno ni znana, vendar je dejstvo, da $¢iti koZo in lase
pred trenjem, omogoca dostavo protimikrobnih lipidov in antioksidantov na kozi, sodeluje
pri tvorbi feromonov in vonja telesa ter §¢iti pred soncnimi zarki (3,4). Pred nekaj
desetletji so veljale trditve, da sebum vpliva na koli¢ino vode v rozeni plasti, ki pa so jih
najnovejse raziskave ovrgle, saj so pokazale, da med koli¢ino sebuma ter hidratacijo koze

ne obstaja povezava (3, 5).

Sebum tvori na povrsini koZe lipidni plas¢. To ni edina snov, ki sestavlja lipidni plas¢; na
povrsini koZe so prisotni Se lipidi povrhnjice, vendar so v zanemarljivih koli¢inah v
primerjavi s koli¢ino izlocenega sebuma. Kozo glede na koli¢ino povrSinskih lipidov
(angl. Skin Surface Lipids, SSL) in hidratiranost razdelimo na ve¢ tipov, ki so prikazani
na sliki 1 (6).

VISOKA KOLICINA VODE

(zelo hidratirana koza)

A
NORMALNA MASTNA
KOZA KOZA
NIZKA KOLICINA POVRSINSKIH VISOKA KOLICINA POVRSINSKIH
LIPIDOV KOZE L B LIPIDOV KOZE
(suha koza) (mastna koza)
S SUHOMASTNA

SUHA KOZA o

v
NIZKA KOLICINA VODE

(dehidratirana koza)

Slika 1: Tipi koze glede na koli¢ino povrsinskih lipidov ter koli¢ino vode v njej (prirejeno po 6).



Morda je na prvi pogled presenetljivo, da se uporabljata dve razli¢ni besedi za definiranje
koze, kot sta »dehidratirana« in »suha« koza. Ceprav sta si izraza pomensko podobna, se
precej razlikujeta. Z izrazom »dehidratirana koza« definiramo zacasno ali dolgoro¢no
stanje, ki je povezano z nizko koli¢ino vode v zgornji plasti, medtem ko termin »suha
koZa« uporabljamo samo takrat, ko definiramo odvisnost od aktivnosti zlez lojnic ter
majhne koli¢ine izloCenega sebuma. To pomeni, da lahko tudi pri mastni kozi pride do

pojava dehidratiranosti, izraz, ki opredeli to stanje je suhomastna koza. V tem primeru je

koli¢ina vode v zgornji plasti zelo nizka, aktivnost Zlez lojnic je enaka, ali pa vi§ja kot

normalno (7).

Kljub temu, da suhomastna koza ni tako redek pojav, Se vedno ni veliko literature, ki bi
isto¢asno obravnavala masten in dehidratiran tip koze. Ve¢inoma se osredoto¢ajo samo
na izdelke, snovi in mehanizme za nego mastne ali pa samo za nego dehidratirane koze.
Na splosno veljajo trditve, da kozmeti¢ni izdelki za nego mastne koZe ne bi smeli
negativno vplivati na njeno hidratacijo. Taks$ni kozmeti¢ni izdelki naj bi ohranili

hidratacijo, ali pa jo celo izboljsali (8).

Da bi lahko kozo uvrstili v skupino suhomastne ali v katerokoli drugo skupino, omenjene

na sliki 1, moramo najprej kvantitativno ovrednotiti koli¢ino vode v zgornji plasti koze in

SSL (6).

1.2 MASTNOST KOZE IN SSL
SSL predstavljajo zmes lipidov, Ki je sestavljen iz sebuma-izlo¢ek Zlez lojnic in lipidov

povrhnjice, ki izvirajo iz dozorevajocih se korneocitov (9).

Sebum je holokrini produkt Zlez lojnic, ki so prisotne po celem telesu. Stevilo Zlez in
njihova razporejenost po telesu je razli¢na; najvecje Stevilo Zlez lojnic je po sredinski liniji
telesa, na lasiScu, Celu ter na sredinskem delu obraza, sledi Se spodnji del hrbta in prsni
koS. Na dlaneh in podplatih teh zlez nimamo. Celice Zlez lojnic se imenujejo sebociti.
Njihov zivljenjski cikel se zane v bazalnih plasteh koze, potem se te celice delijo,
nastanejo hcerinske celice, ki se premikajo proti sredici zleze. Medtem ko se celice
premikajo in dozorevajo, se hkrati kopi¢ijo lipidi v njihovi notranjosti, prav tako pa se
poveca Se celi¢ni volumen. Konc¢ni proces izlo¢anja sebuma se zgodi, ko zreli sebociti,

bogati z lipidi, razpadejo in se vsebina izlo¢i v lasni meSicek neposredno na povrsino koze.



Na koncu procesa je koli¢ina izlodenega sebuma na povrsini koze od 100 do 500 pg/cm?.
Pomembno pa je, da tip koze definiramo samo v odvisnosti koli¢ine izlo¢enega sebuma,
ker je vpliv lipidov povrhnjice neznacilen. Lipidi povrhnjice imajo dolgotrajni proces
izlo¢anja, na koncu je njihova koli¢ina zelo nizka (od 5 do 40 pg/cm?) ter znatno manjsa

kot koli¢ina izlo¢enega sebuma (9,10).

Stevilo Zlez lojnic se tekom Zivljenja ne spreminja, spreminja pa se njihova aktivnost, ki
je hormonsko kontrolirana. Aktivnost zlez je najbolj izrazita v puberteti, ko se zaradi
povecCane koncentracije androgenih hormonov zac¢ne izlocati ve¢ja koli¢ina sebuma. S
staranjem se koli¢ina izloGenega sebuma zmanj$uje, saj aktivnost Zlez lojnic pada. Se
vedno pa je koli¢ina visja pri moskih kot pri zenskah (11). Na aktivnosti zlez lojnic lahko
dodatno vplivajo $e Stevilni drugi dejavniki, kot so prekomerna masa, prehrana (Se posebej
vroc¢i in kofeinski napitki, alkohol itn.), genska zasnova, razmere v okolju (2, 12). V
primeru, da je aktivnost zlez lojnic povecana do stopnje, da lojnice izlo¢ajo prekomerno
koli¢ino sebuma, se lahko pojavi izjemno mastna koza, ki se strokovno imenuje seboreja
(lat. Seborrhea) (9). Pojav, znan kot sebostaza (lat. Sebostasis) oziroma nemastna koza,
pa nastane ravno zaradi nasprotnega razloga, in sicer zaradi premalo izlo¢enega sebuma
(13).

Ko je aktivnost Zlez lojnic povefana, na koZi nastanejo spremembe, ki se izrazajo s
povecanjem por, pojavi se neprijeten vonj ter masten ob¢utek na njeni povrsini, hkrati se
poveca Se njen sijaj (1,2). Videz sijoce koZe je rezultat opti¢nega fenomena, ki temelji na
tem, da so nepravilnosti bolj izraZzene na mastni povrsini, ki tezko absorbira svetlobo (14).
Sebum gladi hrapave in grobe povrsine ter povzroca sijo¢i videz zaradi tvorbe gladke
medfazne povrSine med sebumom in zrakom. Ko zarek svetlobe obseva njeno povrsino,
se bo bodisi zrcalno odbil od povrsine bodisi se bo lomil in prehajal v njeno notranjost.
Koli¢ina zrcalnega odboja s povrsine je v celoti odvisna od koli¢ine lipidov ter neodvisna
od valovne dolzine zarka (15). Zaradi povecane aktivnosti lojnice se lahko zgodi tudi, da
se na njej pojavijo akne. Takrat se lojnice zamasijo, posledi¢no nastane hipoksi¢no okolje,
ki je zelo ugodno za rast in razmnozevanje Propionibacterium acnes - bakterija, ki aktivno

sodeluje pri tvorbi aken (16).

1.3 SNOVI IN IZDELKI ZA NEGO MASTNE KOZE
Na trgu ze obstajajo Stevilni izdelki, ki SO namenjeni za nego tega tipa. V preteklosti so

bili najbolj popularni toniki in losjoni, ki u¢inkovito odstranijo sebum iz njene povrsine,



hkrati pa izboljSajo videz in obcutek, a je u¢inkovitost takSnih izdelkov le zacasna. Ucinek
ni dolgotrajen ravno zaradi hitrega izlocanja sebuma iz lasnega mesicka, kar povzroca, da
koza postane mastna Ze nekaj ur po nanosu tonika ali losjona. Sedaj na trgu obstajajo
izdelki, ki imajo dolgoro¢nejsi ucinek. Vsebujejo snovi, ki absorbirajo sebum in
kontrolirajo njeno mastnost daljSi Cas ter zmanjSajo neprijeten obcutek na kozi (5).
Ucinkovitost se opazi tudi glede na sijaj. Tak$ne snovi imajo lastnost, da izrazajo
matirajoc¢i u¢inek, opti¢no zgladijo povrsino in skrijejo njene pomanjkljivosti. l1zdelki, ki
vsebujejo taksne snovi, so dostopni v obliki pudrov (kompaktni ali v obliki praska),

korektorjev, krem, losjonov itn. (5, 17, 18).

Razen absorbentov so na trgu za nego mastne koze Se Stevilni kozmeti¢ni izdelki, ki
vsebujejo razli¢ne adstringente, protivnetne snovi, luscila, alkohole, povrsinsko aktivne

snovi (PAS) in drugo, kot aktivne u¢inkovine (19).

131.  SNOVI Z MATIRAJOCIM UCINKOM
V to skupino spadajo mikrodelci. To so beli praski, ki se pod mikroskopom vidijo kot

okrogli delci, s povprecnim premerom med 1 in 1000 pm, ki so razlicnega kemizma. V
literaturi obstajajo Stevilni sinonimi za te delce: sfere, kroglice, mikro-baloni (20). V
kozmeti¢nih izdelkih lahko uporabimo »prazne mikrodelce«, da bi dosegli matirajoci
ucinek. Druga moznost je, da vgradimo vanje kozmeti¢no aktivno uc¢inkovino ali pa, da je
aktivna ucinkovina adsorbirana na njihovi povr$ini (21). Zaradi specifi¢nih fizikalno-
kemijskih lastnosti hkrati vplivajo na senzori¢ne lastnosti kozmeti¢nih izdelkov, ki se
kaZejo v prvem obcutku po nanosu (»after-feel« obcutek na kozi). Njihove sferi¢ne oblike
in gladke povrsine izraZajo ucinek krogli¢nega leZaja, ki daje eleganten in svilnat ob&utek
na kozi. Ucinkovitost mikrodelcev je tesno povezana z njihovo velikostjo in s

porazdelitvijo velikosti, strukturo na povrsini in obliko (20, 22).

Ze prej smo omenili, da so nepravilnosti pri mastni koZi bolj opazne zaradi visokega
kontrasta. Sferi¢ni mikrodelci lahko opti¢no zmanjsajo ta kontrast in skrijejo nepravilnosti
tako, da difuzno sipajo vpadlo svetlobo (slika 2) (23, 24). Drugi nacin delovanja poteka z
absorpcijo odvecne koli¢ine sebuma pri nanosu, ta na¢in delovanja je poznan kot »rolling

effect« (23).



Slika 2: Odbijanje svetlobe s povrsine koZe brez in z naneSenimi mikrodelci. 2A - zrcalno odbita
svetloba s povrsine, na kateri ni nanesenih matirajo¢ih mikrodelcev 2B - difuzno odbita svetloba
S povrsine, na Kateri So naneseni matirajo¢i mikrodelci (siva pus€ica-vpadla svetloba; vijoliCaste

puséice-difuzno odbita svetloba) (prirejeno po 22).

1.4 VREDNOTENJE MASTNOSTI KOZE IN UCINKOVITOST
IZDELKOV ZA NEGO MASTNE KOZE

Obstajajo Stevilne metode, s katerimi lahko neposredno vrednotimo SSL in dolo¢amo
mastnost, kot so: ekstrakcija s topili, absorptivni papircki, oblizi z bentonitno glino,
fotometri¢ne metode, gravimetri¢na absorptivna tehnika idr. Najbolj prevladujoca metoda
je fotometricna metoda, s katero lahko neinvanzivno in hitro vrednotimo kvantitativne ter

kvalitativne vrednosti SSL (9).

Posredni nacin vrednotenja mastnosti je z dolocanjem sijaja. Podro¢je vrednotenja sijaja
je Se vedno zelo slabo raziskano, Ceprav igra pomembno vlogo, tako na podroc¢ju
kozmetologije, kot tudi na podro¢ju dermatologije. Naprave, s katerimi lahko neinvazivno
vrednotimo sijaj koze, so »skin glosimetri«. Z njimi merimo odboj svetlobe iz preiskovane

ploskovne ali neploskovne povrSine (15, 17).

Vse te naprave, ki se uporabljajo za neposredno in posredno vrednotenje mastnosti, se
uporabljajo tudi pri razvoju in raziskavah novih spojin, izdelkov ter za vrednotenje

njihovih ucinkovitosti (15, 17).

1.5 HIDRATACIJA KOZE

Koza kot organ ima Stevilne mehanizme in dejavnike, s katerim uravnava zadostno
koli¢ino vode v porozeneli plasti (lat. Stratum Corneum, SC). Najbolj pomembni so
medceli¢ni lamelarni lipidi, katerih fizikalna ureditev tvori mo¢no in ucinkovito bariero,
pomembna je tudi prisotnost zrelih korneocitov, ki so povezani s korneodozmosomi, ker
pozitivno vpliva na barierne funkcije SC,. Vodi otezujejo pot skozi kozo do povrSine.
Naslednje, vendar ne manj pomembne, so sestavine naravnega vlazilnega faktorja (angl.
Natural Moisturizing Factor, NMF). To so nizko molekularne, izjemno higroskopne snovi,

ki nastanejo z razpadom filagrina. Sestavine NMF-ja so predstavljene v preglednici I. Na



hidratacijo vplivajo Se: prisotnost endogenega glicerola, gradient kalcijevih ionov v
povrhnjici ter sam proces deskvamacije, reguliran s proteoliticnimi encimi. Vsi ti

mehanizmi in dejavniki medsebojno sodelujejo in regulirajo izgubo vode iz povrSine,

hkrati pa skrbijo za to, da zadrzi zadostno koli¢ino vode (14, 24).

Preglednica I: Komponente, ki tvorijo NMF in njihov delez v kozi (25)

KoMPONENTE NMF-JA DELEZ (%)
Proste aminokisline in urokanska kislina 40 %
2-pirolidon-5-karboksilna Kkislina 12 %
Laktati 12 %
Sec¢nina 7%
loni (npr., CI-, Na*, K*, Ca?*, Mg?*, PO4*) 18,5 %
Sladkorji, organske kisline, peptidi 8,5 %
Amonjak, se¢na kislina, glukozamin, 15%
kreatin

Citrat in format 0,5%
Glicerol ND*
Hialuronska kislina ND*

*ND — nedefinirane koli¢ine

Posebnost sestavin NMF je, da zaradi svoje izjemne higroskopnosti lahko absorbirajo
vodo iz bivalnega okolja. V primeru, da je sestava NMF neuravnovnotezena, oz. da so
nekatere komponente NMF prisotne v manjSih koli¢inah, lahko pride do pojava
dehidratirane koze. V takemu primeru lahko koZa absorbira vodo iz okolja samo, ¢e je
vlaznost okolja 100%; to pa je situacija, ki se skoraj nikoli ne pojavi pri realnih pogojih.
Pozitivna stran pa je, da so znanstveniki potrdili, da dermalni nanos sestavin, ki tvorijo
NMF, zmanjSa dehidratiranost. Najbolj pogosto uporabljene snovi, ki tvorijo NMF so:

pirolidonkarboksilna kislina, se¢nina, glicerol, mle¢na kislina, hialuronska kislina (25).

Ker je koza v konstantnem stiku z bivalnim okoljem, je izjemno dovzetna za razlicne
eksogene dejavnike, pa tudi vpliv endogenih dejavnikov ni izjema. Temperatura okolja,

vlaznost zraka, veter, mila, kozne bolezni, stres, diabeti¢ne tezave idr. — so faktorji, ki



lahko povzro¢ajo spremembe v hidrataciji in pojav dehidratiranosti. To je stanje, pri
katerem je koli¢ina vode v SC nizja v primerjavi s tistim tipom, Ki je normalno hidratirana.
Lahko se pojavi v vseh starostnih obdobjih ¢lovekovega zivljenja. Takrat postane suha,
groba, zadebeljena, se 1uscCi, hkrati pa se zmanjSa njena fleksibilnost. Vsi ti simptomi
dajejo na otip obc¢utek zategnjenosti. Zaradi visoke stopnje dehidratiranosti lahko razpoka,
pojavi se rdecica in srbenje. V primeru, da je koli¢ina vode v SC nenormalno nizka, se

pojavi stanje, ki mu pravimo kseroza (lat. Xerosis) (24).

1.6 SNOVI IN IZDELKI ZA NEGO DEHIDRATIRANE KOZE

Najbolj pogost nacin za nego dehidratirane koze je uporaba »vlazilcev«. To so snovi, Ki

jih razdelimo v tri skupine, znane Kot:

1. Humektanti: snovi, ki vezejo in zadrzujejo vodo v SC.V to skupino spadajo tudi
sestavine NMFja, imenovane »naravni vlazilci;

2. OKluzivi: snovi, ki tvorijo bariero na povrsini ter preprecujejo transepidermalno
izgubo vode;

3. Emolienti: snovi, ki nadomescajo manjkajo¢e medcelicne lipide v SC ter dajejo

gladek in mehak obcutek same povrSine.

Vse te snovi imajo lastnost, da povecajo hidratacijo. NanasSajo se dermalno, potem pa hitro
in uéinkovito lajSajo znake in simptome dehidratiranosti (26). Povzrocajo pozitivne
spremembe glede hidratacije, trenja, lus¢enja in biomehanskih lastnosti. Po enkratnem
nanosu nastanejo primarne spremembe, kot na primer povecano izhlapevanje vode iz
povrsine, temperatura pa se zmanjsa. Te spremembe so odvisne vec¢inoma od koli¢ine
vode, ki je vgrajena v izdelek. Sele po dolgoro&ni uporabi vlaZilnega izdelka se lahko
opazijo realne spremembe. Poveca se hidratacija, koZa postane vlazna, mehka na videz in

otip, zmanj$a se lus¢enje, hkrati se rahlo spremeni $e barva (27).

Dehidratirana koza in snovi za njeno nego so pogost naslov v $tevilnih znanstvenih
revijah. Znanstveniki konstantno raziskujejo nove spojine, nove kombinacije in sinergije
med njimi. Pozornost ni namenjena samo aktivnim in pomoznim snovem, ampak tudi
notranji strukturi sistema, v katerega so vgrajene te snovi. Trenutno so zelo proucevani
izdelki s strukturo tekocih kristalov (24, 28).



1.6.1  TEKOCI KRISTALI

Pomembnost strukture, v kateri so vgrajene sestavine za nego koze, je izjemna. Za nego
suhega tipa so se obicajno uporabljali kozmeti¢ni izdelki, zasnovani na tradicionalnih
emulzijskih sistemih. TeZzava pri tak$nih sistemih pa je, da ko se enkrat nanesejo na
povrsino, del vode iz kozmeti¢nega izdelka izhlapi in emulzijski sistem razpade. Snov, ki
ostane na kozi, lahko penetrira v zgornje plasti, ali pa samo ostane na povrsini. Zaradi tega
se je pojavila potreba po novih sistemih z drugacnimi notranjimi strukturami, s katerimi
bi lahko dosegli vecjo u¢inkovitost snovi, ki so vgrajene v kozmeti¢ni izdelek. Obstajajo
Stevilni novi sistemi, ki se lahko uporabljajo namesto klasi¢nih emulzij, eni

najpomembnejsih so tekoci kristali (TK) (27, 28).

TK predstavljajo vmesno stanje snovi med trdnim in teko¢im. Njihove mehanske lastnosti
so podobne mehanskim lastnostim tekoc¢in — tok, hkrati pa imajo opti¢ne lastnosti kot
kristali — urejenost, anizotropnost, dvolomnost in mehansko stabilnost. Obstajata dva tipa
TK: liotropni in termotropni TK ter Stevilne njihove prehodne faze, znane kot mezofaze.
Pri termotropnih TK je fazni prehod induciran in kontroliran s spremembo temperature,
medtem ko je za liotropne TK znacilno, da je fazni prehod induciran s spremembo
koncentracije molekul PAS. Liotropni TK nastanejo z dodajanjem topila trdnim snovem,
Ki tvorijo PAS oziroma natan¢neje, tvorijo jih njihovi hidrati ali solvati ob prisotnosti
vodne in/ali oljne faze. V hidrofilni ali lipofilni fazi na zafetku PAS tvorijo micele pri
natan¢no doloceni koncentraciji, ki je znana kot kriticna micelarna koncentracija. S
povecanjem koncentracije pri doloCeni temperaturi se spremenijo opticne lastnosti
formulacije, poveca se viskoznost in nastanejo TK. Odvisno od koncentracije PAS in

lipofilnosti topila in/ali PAS nastanejo fazni prehodi liotropnih TK (slika 3) (29).

Reverzna Reverzni

MNiceli 4 P Heksagonalna 4 p Lamelarna 44— P Heksagonalna 4 p Miceh

Kubitna I Kubitna IT Kubi¢na III Kubitna IV

» Koncentracija PAS +

Lipofilnost topila in / ali PAS

v

Slika 3: Fazni prehodi liotropnih TK v odvisnosti od koncentracije PAS in lipofilnosti topila in /
ali PAS (prirejeno po 29).

Zaradi specificne strukture, ki posnema strukturo lipidnega dvosloja koze, so za

kozmeti¢no industrijo posebno zanimivi lamelarni TK. Obstajajo Ze Stevilne snovi, ki



delujejo kot promotorji in tvorijo lamelarne lipidne dvosloje. Najbolj pogosto uporabljeni
promotorji lamelarnih TK so alkil poliglikozidi (angl. Alkyl Polyglycosides, APG).
Kemijsko so polimerni acetali, sestavljeni iz glukoze in masc¢obnih alkoholov. Sladkorji
so pridobljeni iz koruze, pSenice ali krompirja, medtem ko so mascobni alkoholi
naravnega ali sinteti¢nega izvora. APG lahko tvorijo lamelarne TK - L. in lamelarne
gelske faze - Lp> (veCinoma je dominantna faza Lp’) pri relativno nizki temperaturi.
Lamelarni sistem nastane s tvorbo vodikovih vez med vodo in hidroksilnimi skupinami
monosaharidov, kar povzroca tvorbo specificne konformacije in deluje kot steri¢na ovira.
Tvorba gela omogoca tudi stabilizacijo emulzijskih sistemov: poveca se viskoznost, oljne

kapljice so imobilizirane in TK onemogocajo pojav flokulacije ali koalescence sistema

(30).

Lamelarni TK sami po sebi izrazajo vlazilni uc¢inek na kozi, ki se pojavlja zaradi ujetih
molekul vode med plastmi PAS, ki tvorijo njihovo strukturo. Ta voda je interlamelarno
ujeta v strukturi in sluzi kot skladis¢e vode, da bi TK lahko izrazili vlazilni u¢inek za daljsi
¢as (29, 30). Luki¢ M. in sodelavci so opravili bolj podrobne raziskave o njihovem
vlazilnem uc¢inku v odvisnosti od vgrajene lipofilne sestavine. Prisli so do zakljucka, da
ima v terciarnih sistemih (sestavljeni iz hidrofilne, lipofilne faze ter promotorja TK)
bistven vpliv na hidratacijo polarnost lipofilne sestavine. Do te ugotovitve so prisli z
vrednotenjem formulacij, katerih notranja struktura so bili TK. Sestava hidrofilne faze in
promotorja TK je bila identi¢na pri vseh treh formulacijah. Razlika pa je bila med
lipofilnimi fazami oz. je vsak TK vseboval razli¢no lipofilno snov. V prvi formulaciji so
bili vgrajeni srednjeverizni trigliceridi, v drugi avokadovo olje, v tretji pa tekoci parafin.
Vrednotenje so izvedli po nekaj tednih, ker naj bi formulacije, stabilizirane z APG,

potrebovale vec Casa, da bi dosegle ravnovesje (31).

Nato so nadaljevali vrednotenje s termogravimetriénimi analizami ter z in Vvivo
vrednotenjem s korneometrom. Po termogravimetricnih analizah so ugotovili, da je
formulacija, ki vsebuje teko€i parafin, izgubila vecjo koli¢ino vode pri niZji temperaturi
kot preostali dve formulaciji. Razlog za ta pojav naj bi bil to, da je tekoci parafin bolj
nepolarna snov v primerjavi z avokadovim oljem in srednjeveriznimi trigliceridi. Vpliv
polarnosti lipofilne faze je bil znacilen tudi pri in vivo vrednotenju. Po nanosu formulacije,
ki je vsebovala tekoc¢i parafin, so opazili, da se je hidratacija koze takoj povecala. Ko pa

so postopek vrednotenja hidratacije ponovili po 5 urah po nanosu, so dobili povsem



drugacne rezultate. Izkazalo se je, da je formulacija s teko¢im parafinom imela slabse
vlazilne lastnosti kot ostali dve formulaciji. S tem so pokazali, da se rezultati iz
termogravimetricnih analiz ter in vivo rezultatih medsebojno dopolnjujejo. V
formulacijah, ki so vsebovale bolj polarne lipide, je bila vecja koli¢ina ujete interlamelarne
vode. Prvi dve formulaciji sta zato izkazovali podaljSan u¢inek hidratacije, v primerjavi s
formulacijo s parafinom, ki je imela vec¢jo koli¢ino proste vode, ta pa vpliva na takojSen
u¢inek hidratacije. Zakljucili so, da je izbor pravilne oljne faze eden izmed najbolj
pomembnih dejavnikov pri razvoju kozmeti¢nega izdelka za hidratacijo, pri ¢emer je
vprasljivo vgrajevanje moc¢no nepolarnih lipofilnih snovi (kot teko¢i parafin) v

formulacijah s TK (31).

1.7. VREDNOTENIJE HIDRATACIJE KOZE
Obstajajo Stevilne tehnike in metode, s katerimi lahko vrednotimo hidratacijo koze ali

ucinkovitost kozmeti¢nega izdelka. Najbolj pogosto se uporabljajo neinvanzivne in Vivo
tehnike, ki dajejo objektivne rezultate. Sem spadajo aparati, s katerimi merimo elektri¢ne
parametre 0z. kapacitivnost, impedanco in prevodnost koze. Uporabljajo se tudi naprave,
s katerimi dolo¢amo transepidermalno izgubo vode, topografijo, vrednotimo razlicne
spektroskopske ter opti¢ne lastnosti, kot tudi mehanske in viskoelasti¢ne lastnosti koze

(32).
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2. NAMEN DELA

Namen diplomskega dela je ovrednotiti vpliv krem z vgrajenimi mikrodelci z matirajo¢im
ucinkom na kozi, ki jih bomo izdelali v sodelovanju z Ilirijo d.d., slovenskim kozmeti¢nim
podjetjem. lzdelali bomo dve formulaciji, ki se bosta razlikovali v notranji strukturi. Za
prvo formulacijo bomo uporabili promotorje tekocih kristalov, ki bi lahko tvorili tekoce
kristale, v drugi formulaciji pa bomo uporabili klasi¢ni anionski emulgator, ki bo tvoril
klasi¢no emulzijo. Dodatno bomo izdelali $e¢ dve formulaciji, identi¢ni prvima, vendar
brez vgrajenih mikrodelcev. Tako bomo lahko primerjali vpliv mikrodelcev na strukturo

formulacije in u¢inkovitost pri hidrataciji koze.

Za vrednotenje strukture formulacij, ki vsebujeta promotorje tekocCih kristalov, bomo
uporabili polarizacijski mikroskop. Zanimalo nas bo, ali se bodo v primeru vgrajenih
promotorjev tekocih kristalov res tvorili tekoci kristali, in kako bodo vgrajeni mikrodelci
vplivali na tvorbo in strukture tekocih kristalov. Izvedli bomo tudi in vivo Studijo za
vrednotenje mastnosti, sijaja in hidratacije. Najprej bomo naredili preliminarno in vivo
Studijo, ki jo bomo izvedli na eni osebi, z namenom, da dolo¢imo klju¢ne podatke za
pravilno izvedbo in vivo Studije na ve¢ prostovoljcih. Vrednotili bomo koli¢ine

povrsinskih lipidov, sijaj ter hidratacijo koze po nanosu formulacije na testnih povrSinah.

Glavni cilj diplomske naloge v okviru in vivo studije je ugotoviti, ¢e notranja struktura
sistema vpliva na matirajoci u¢inek formulacij. Hkrati pa zelimo dolo¢iti, ali bodo tekoc¢i
kristali bolj uc¢inkoviti v primerjavi s klasi¢éno emulzijo glede hidratacije koZe ter kakSen

vpliv bo imela vgraditev mikrodelcev na njeno hidratacijo.
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3. MATERIALI IN METODE
3.1. MATERIALI

Kozmeti¢ne izdelke smo pripravili v sodelovanju s podjetjem llirija d.d.. I1zdelali smo dve
formulaciji, t.i. A in B. Razlika med njima je zgolj v tem, da sta obe sestavini, Ki tvorita
TK v formulaciji A, v formulaciji B zamenjani s sestavino, ki tvori klasi¢no emulzijo. V
obe formulaciji smo vgradili mikrodelce z matirajo¢im u¢inkom, ki so zastopani v 5 %.
Za vrednotenje vpliva vgrajenih mikrodelcev na strukturo in ucinkovitost izdelanih
kozmeticnih izdelkov smo izdelali Se dve formulaciji brez vgrajenih mikrodelcev,
formulaciji A’ in B’, v katerih smo namesto mikrodelcev vgradili ekvivalentno koli¢ino
destilirane vode. Vse sestavine, ki smo jih uporabili pri izdelavi formulacije, so
predstavljene v preglednici Il (posameznih deleZev ni havedenih zaradi same zas¢itenosti

receptur, saj je diplomska naloga nastala v okviru sodelovanja z industrijo).

Preglednica Il: Sestava formulacij A, B, A’, B’. Oznacene sestavine prikazujejo razliko

med formulacijami.

Tekoci kristali Klasi¢ne
Sestavine Funkcija emulzije
Krema A | Krema | KremaB | Krema
A' B'
HIDROFILNE SESTAVINE
Tvorilec kontinuirane Vsebuje | Vsebuje | Vsebuje | Vsebuje
Voda faze/topilo
EDTA Kelator (33) Vsebuje | Vsebuje | Vsebuje | Vsebuje
Butilenglikol Humektant/sotopilo (34) Vsebuje | Vsebuje | Vsebuje | Vsebuje
Montanov L Promotor TK (35) Vsebuje | Vsebuje NE NE
vsebuje | vsebuje
Montanov 82 | Promotor TK (36) Vsebuje | Vsebuje NE NE
vsebuje | vsebuje
Glicerol Humektant/sotopilo (37) Vsebuje | Vsebuje | Vsebuje | Vsebuje
LIPOFILNE SESTAVINE
Lanette O Regulira viskoznost (38) Vsebuje | Vsebuje | Vsebuje | Vsebuje
Lanette N Anionski emulgator (39) NE NE Vsebuje | Vsebuje
vsebuje | vsebuje
Vsebuje | Vsebuje | Vsebuje | Vsebuje
BHT Antioksidant (40)
ABIL 100 Negovalni ucinek (41) Vsebuje | Vsebuje | Vsebuje | Vsebuje
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Cetiol SN Emolient (42) Vsebuje | Vsebuje | Vsebuje | Vsebuje

POLIMER

Aristoflex Gelirajoce sredstvo (43) Vsebuje | Vsebuje | Vsebuje | Vsebuje

AVC

MIKRODELCI Z MATIRAJOCIM UCINKOM

Fluidamid Mikrodelci z matirajo¢im | Vsebuje NE Vsebuje NE

DF12 ucinkom (44) vsebuje vsebuje

Sepimat SB Mikrodelci z matirajo¢im | Vsebuje NE Vsebuje NE
u¢inkom (45) vsebuje vsebuje

KONZERVANS

Symocide PS | Konzervans (46) | Vsebuje | Vsebuje | Vsebuje | Vsebuje

KOZMETICNO AKTIVNE SESTAVINE

Hialurone F Aktivna sestavina, poveca | Vsebuje | Vsebuje | Vsebuje | Vsebuje
hidratacijo koze (47)

Ektoin Aktivna sestavina, §¢iti Vsebuje | Vsebuje | Vsebuje | Vsebuje
celice koze pred UVA
sevanjem (48)

KORIGENS

POL | Korigens | Vsebuje | Vsebuje | Vsebuje | Vsebuje

PROMOTORJI TK:

= (C14-22 mascobni alkoholi in C12-20 alkilglukozidi

ZASCITENO IME: Montanov L™ (Seppic, France)

Montanov L™ je zmes Ci4-C22 maséobnih alkoholov in Ci-C2 APG. Predstavlja
vsestranski neionski emulgator, ki deluje kot promotor TK. Struktura, ki jo Montanov L
tvori, posnema fosfolipidni dvosloj v kozi, zaradi ¢esar izboljSa hidratacijo koze, zmanjsa
transepidermalno izgubo vode in hkrati stabilizira emulzijo. Formulacije, stabilizirane z

Montanov L, dajejo zelo nezen in lahek obcutek (49).

= Cetearilni alkohol in kokoglukozid

ZASCITENO IME: Montanov 82 ™ (Seppic, France)
Montanov 82™ je zmes cetearilnega alkohola in kokoglukozidov. Predstavlja neionski
hidrofilni emulgator naravnega izvora, ki tvori TK v kontinuirani fazi okoli lipidne
kapljice. Poleg stabilizacije emulzijskega sistema poveca hidratacijo in zmanjSa

transepidermalno izgubo vode. Kozi daje prijeten in bogat obcutek (36).
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ANIONSKI EMULGATOR:

= Cetearilni alkohol in natrijev cetearil sulfat

ZASCITENO IME: LANETTE® N (BASF CARE CREATIONS)

Lanette®N je zmes cetilstearilnega alkohola in natrijevega cetearil sulfata. Predstavlja
anionski emulgator, ki se uporablja za izdelavo hidrofilne emulzije. V zmesi je natrijev
cetearilsulfat prisoten v 8,7-10 % , preostalih (priblizno) 90 % pa pripada cetearilnemu
alkoholu (39).

MIKRODELCI Z MATIRAJOCIM UCINKOM:

= Skrobni aluminijev oktenil sukcinat

ZASCITENO IME: Fluidamid DF12™ (Roquette America Inc., France)

Skrobni aluminijev oktenilsukcinat je $krob, zaestren z oktenilsukcin anhidridom in
obdelan z aluminijevim sulfatom. Videti je kot bel ali skoraj bel prah oz. zrnca, brez vonja
in okusa in ni toksi¢en. Ima dobre disperzne lastnosti in je slabo topen v vodi. Ob uporabi
v dekorativni kozmetiki, delci izkazujejo matirajo¢i u€inek na kozi, tako da difuzno
razprsijo svetlobo in absorbirajo doloceno koli¢ino olja. V kozmeti¢ni industriji se
uporablja tudi kot zgoscevalo lipofilne faze in kot sestavina, ki preprecuje tvorbe pogace
pri suspenzijah (44, 50). Proizvajalec ni podal podatkov o velikosti mikrodelcev
Fluidamida DF12™ .

= Metilmetakrilat premrezeni polimer

ZASCITENO IME: SEPIMAT ™ SB (Seppic, France)

Sepimat™ SB je sintezno pridobljen kopolimer metilmetakrilata, premrezen z glikol
dimetilakrilatom. Je bel prasek, sestavljen iz trdnih delcev z gladko povrSino in velikostjo
1-5 pm (51). Uporablja se za spreminjanje konsistence in senzori¢nih lastnosti
kozmeti¢nih izdelkov. Daje tudi matirajo¢i uc¢inek na kozi, ki temelji na sposobnosti
mikrodelcev, da selektivno absorbirajo lipofilne komponente (100 g SEPIMAT™ SB
adsorbira 50 do 60 g olja) ter da difuzno razprsijo svetlobo. Na kozi se ne vidi in daje
mehak ter praskast obcutek. Uporablja se v kozmeti¢nih izdelkih za nego obraza, koze,
zaSCito pred soncem, dekorativni kozmetiki itn. Primeren je za vgradnjo v razli¢ne

sisteme: lipofilne in hidrofilne emulzije ali gele (51, 52).
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3.2. METODE
3.2.1. IZDELAVA FORMULACIJ

FORMULACIIA A: Najprej smo v posebnih ¢asah natehtali vse sestavine lipofilne ter
hidrofilne faze (sestavine predstavljene v preglednici Il). Potem smo tako lipopfilne kot
hidrofilne komponente segreli do 85 °C, na kar smo ob konstantnem mesanju dodajali
lipofilno fazo v hidrofilno. Nadaljevali smo s homogenizacijo zmesi in pocasi dodajali Se
polimer, prav tako med mesanjem. Ko se je zmes ohladila na temperaturo 42 °C, smo
dodali Se matirajo¢e mikrodelce. Pri 38 °C smo dodali tudi aktivne sestavine in
konzervans. Postopek meSanja smo nadaljevali, dokler se formulacija ni ohladila na sobno

temperaturo. Na koncu smo dodali Se korigens vonja.

FORMULACIJA A’: Postopek izdelave je enak kot v primeru formulacije A, razlika je le v
tem, da smo v formulaciji A’ namesto mikrodelcev vgradili sorazmeren delez destilirane

vode.

FORMULACUIIA B: Postopek izdelave je enak kot v primeru formulacije A, le da smo
namesto Montanov L in Montanov 82 (ki sta promotorja TK, kar je razvidno iz

preglednice I1), vgradili Lanette N (anionski emulgator) v enakem masnem delezu.

FORMULACIIA B’: Postopek izdelave je potekal enako kot pri formulaciji B, razlika pa je
bila v tem, da pri izdelavi formulacije nismo dodali mikrodelcev, temve¢ smo jih

nadomestili z enako koli¢ino destilirane vode.

3.2.2 VREDNOTENJE STRUKTURE FORMULACIJ

24 ur po izdelavi formulacije smo vrednotili formulaciji (A in A’), ki sta vsebovali dva
promotorja TK (Montanov L in Montanov 82), zato da bi potrdili ali ovrgli prisotnost TK.
Za ta namen smo uporabili polarizacijski mikroskop, ki je namenjen za vrednotenje
kristalne strukture. Sestavljen je iz dveh polarizatorjev, ki sta pravokotno postavljena drug
ob drugem, med katera vstavimo preiskovani vzorec. S prvim polarizatorjem se svetloba

polarizira, nato pa potuje skozi preiskovani vzorec. Drugi polarizator ali analizator reagira,
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¢e se polarizacija zaradi preiskovanega vzorca obrne. Polarizacijska svetloba v opticCnem
mikroskopu nam omogoca doloCanje opticne kristalografske lastnosti kristalov. V
primeru, da snov, ki jo analiziramo, vsebuje lamelarne TK, bomo pri koné¢nih rezultatih
lahko opazili zna&ilne oljne érte z malteskimi krizi. Ce pa v napravo damo vzorec, ki
izkazuje opti¢no izotropnost, se polarizacija ne bo spremenila in do analizatorja svetloba

ne bo prisla, zaradi ¢esar bomo videli le ¢rno sliko (30, 53).

Formulaciji A in A" smo vrednotili pri 20-kratni povecavi, s polarizacijskim nastavkom

na napravi Physica MCR 301 reometer, Anton Paar, Graz, Austria.

3.2.3 STUDIJA UGOTAVLJANJA VPLIVA FORMULACIJ
NA SSL, SIJAJ IN HIDRATACIJO KOZE

V okviru $tudije za vrednotenje vpliva formulacij na SSL, sijaj in hidratacijo koze, smo
najprej izvedli preliminarno testiranje, nato pa smo nadaljevali z in vivo §tudijo, ki smo
jih izvedli na prostovoljcih. Postopek poteka preliminarnega testiranja in in vivo studije

so predstavljeni v nadaljevanju.

3.23.1 PRELIMINARNO IN VIVO TESTIRANJE

Pred zacetkom in vivo Studije vrednotenja mastnosti, sijaja in hidratacije smo izvedli
preliminarno testiranje, ki je podlaga za pripravo osnovnega protokola za nadaljnje delo.
Preliminarno testiranje smo izvedli na eni osebi, dolo¢ili smo anatomsko mesto izvajanja
meritev Casovne intervale v katerih bomo merili spremembe vrednosti ter koli¢ino vzorca,
ki jo bomo nanesli. Preliminarno testiranje smo nacrtovali in izvedli v skladu z objavljeno

literaturo (5, 15, 54, 55, 56).
TESTNA PODROCIA

Zaceli smo z oznacevanjem testnega podrocja. Pri vrednotenju SSL in sijaja koZe smo
vrednotenje izvajali na podro¢ju obraza, medtem ko smo pri vrednotenju hidratacije
postopek izvajali na notranjem delu leve oz. desne podlakti. Dodatno smo bili pozorni tudi
na to, da je bil med aparaturo, s katero smo vrednotili, in kozo, ki je del testiranega
podrocja, optimalen stik. Torej, izogibali smo se hrapavih, poSkodovanih, neravnih ali
dlakastih podro¢jih. Velikost povrsine pa smo dolocali v odvisnosti povrSine naprave, s
katero smo vrednotili neposredno na kozi. Obenem smo bili pozorni tudi na to, da te

povrsine niso prevelike, zato da bi se izognili variacijam na koZzi. Testna podroc¢ja smo
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oznaéili s érnim markerjem (s premerom 0,1 mm) na robove $ablone. Sablone smo
pripravili izklju¢no zaradi oznacevanja testnih podrocij. Zaradi tega smo uporabili 3
razli¢ne Sablone, ki so se medsebojno razlikovale v tem, ali smo jih uporabljali za

vrednotenje SSL, sijaja ali hidratacije.

ADAPTACIJA IN AKLIMATIZACIJA

Ko smo oznacili testna podro¢ja, smo pustili prostovoljce, da se aklimatizirajo in
prilagodijo na okolje v prostoru, zato da bi se izognili vplivu potenja zaradi predhodne
fizi¢ne aktivnosti ter, da bi se izognili mehanskim obremenitvam na testnih podro¢jih
koze. Postopek aklimatizacije in prilagoditve je trajal 30 min, v sedeCem in mirnem
polozaju. Ko se je postopek konéal, so prostovoljci Se vedno ostali v sedeCem in mirnem
polozaju, zato da smo se izognili vplivu potenja, ali moznih mehanskih obremenitvah, ki
bi znacilno negativno vplivale na vrednotenja. Vrednotenje smo izvajali v prostoru, v
katerem sta bili temperatura in hidratacija zraka natan¢no doloceni, izognili pa smo se
neposredni izpostavljenosti svetlobe in pretoku zraka. Testna podro¢ja smo pustili
nepokrita, odstranili pa smo nakit, saj bi lahko povzrocil pojav okluzije, mehanske iritacije
(54) ali interakcije s kozmeti¢nim izdelkom. Po 30-minutni adaptaciji in privajanju na
pogoje, smo izmerili bazalne vrednosti hidratacije koze, nato pa je sledil nanos vzorcev

testnih formulacij.
NANOS VZORCEV IN KOLICINA NANOSA

Dolocene koli¢ine stehtanih vzorcev smo nezno vtrli v kozo prostovoljca, seveda z
orokavic¢eno roko, saj smo na tak na¢in preprecili prenos sebuma, znoja ali preostalih snovi
iz povrsine koZe raziskovalca (54). Pri dolo€anju koli¢ine nanosa vzorcev smo se drzali
literaturnih  priporo¢il, da se pri vrednotenju hidratacije ve¢inoma uporabljajo
koncentracije od 1 do 3 mg oz. ml/cm? (32). Ta isti podatek smo upostevali tudi pri
vrednotenju SSL in sijaja. Proces nanosa vzorca je trajal 20 sekund, potekal je v nasprotni
smeri urinega kazalca, s konstantnim pritiskom in hitrostjo. Zatem smo v to¢no dolo¢enih
casovnih intervalih sledili spremembam, ki so nastale zaradi vpliva formulacije na koZi.
Izmerjene bazalne vrednosti na njeni povrsini so nam v nadaljevanju sluzile za primerjave

in vrednotenje vpliva izdelkov na lastnosti koZe.
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3.23.2 IN VIVO TESTIRANJE NA PROSTOVOLJCIH

V okviru in vivo studije smo vrednotili vpliv testiranih krem na koli¢ino SSL, sijaj in
hidratacijo koze. Pri tem je sodelovalo skupaj 12 prostovoljcev, od tega osem zensk in
Stirje moski, v starosti med 21 in 24 let. Izkljucitveni kriterij iz Studije je bila prisotnost
dermatitisa in/ali prisotnost drugih koznih bolezni in alergij. Pred vrednotenjem smo
prostovoljcem podali celoten postopek meritev. V Studijo smo vkljucili samo tiste, ki so
se s pogoji strinjali. Nato smo jim dali natan¢na navodila, ki so se jih morali drzati pred
Studijo. Opozorili smo jih, naj pred potekom Studije ne pijejo alkoholnih, vroc¢ih ali
kofeinskih napitkov, 24 ur pred testiranjem naj ne nanasajo kozmeti¢nih izdelkov na obraz
in podlahti ter da lahko testna podro¢ja umivajo samo z vodo, najve¢ do 2 uri pred
testiranjem. Nih¢e od prostovoljcev med izvajanjem $tudije ni uporabljal zdravil peroralno

ali dermalno.

Glavni cilj je bil, da ugotovimo, kako vpliva notranja struktura formulacije A (TK) oz.
formulacije B (klasi¢na emulzija) na matirajo¢ uéinek na kozi. Pri vrednotenju hidratacije
smo kot kontrolo uporabili dve identi¢ni kremi brez vgrajenih matirajo¢ih mikrodelcev
(A’- TK brez vgrajenih mikrodelcev ter B’- klasicna emulzija brez vgrajenih
mikrodelcev). Vse formulacije, ki smo jih uporabili med S$tudijo, so zaradi lazje

preglednosti okrajSanih imen, predstavljene v preglednici II1.
Preglednica I11: Formulacije, uporabljene v in vivo studiji

FORMULACHIE OPIS FORMULACIJE

KREMA A Promotorji TK tvorijo notranjo strukturo formulacije, v kateri
so vgrajeni tudi matirajo¢i mikrodelci

KREMA B Klasi¢na emulzija, v kateri so vgrajeni matirajoci mikrodelci
KREMA A’ Promotorji TK tvorijo notranjo strukturo formulacije; ta

formulacija pa ne vsebuje matirajocih mikrodelcev

KREMA B’ Klasi¢na emulzija, ki ne vsebuje matirajo¢ih mikrodelcev

Pri vrednotenju mastnosti, sijaja in hidratacije koze smo uporabljali naprave proizvajalca
Courage + Khazaka electronic GmbH. Ob uporabi naprav smo upostevali navodila, ki smo
jih dobili s strani proizvajalca. Navodila so bila predvsem zaradi klimatskih pogojev
osredotoCena na podrobnosti, kako naj bi potekale meritve, kalibracije, navedeni so bili

tudi podatki za pogoje okolja, pri katerih bi morali izvajati te meritve. Kljub temu, da smo
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se drzali navodil pri izvajanju meritev, smo zaradi velikega prostora zaznali odstopanja v
vlaznosti zraka in temperature. Studija je vse skupaj trajala priblizno 1 mesec, izvedena
pa je bila v poletnem ¢asu na Fakulteti za farmacijo Univerze v Ljubljani. Prvi postopek
smo zaceli tako, da smo z markerjem oznacili podro¢ja koze prostovoljcev, kjer se bodo
izvajali testi, sledil je 30-minutni postopek adaptacije in aklimatizacije, nato smo zaceli
vrednotiti vpliv formulacij na njihovi kozi. Merili smo bazalne vrednosti SSL, sijaja in
hidratacije koze, nato smo nanesli na ozna¢ena podrocja po obrazu 0z. notranjih straneh
rok dolo¢ene koli¢ine vzorcev zgoraj omenjenih formulacij. Zatem smo izmerili vpliv
VZOorcev po nanosu. Casovni intervali meritev vzorcev so bili 15, 30, 60 in 90 minut po

Nnanosu vZOorcev.

STATISTICNA ANALIZA REZULTATOV

Da bi ugotovili, ali imata formulaciji A in B znacilen vpliv na mastnost, sijaj in hidratacijo
koze, smo rezultate dobljene pri in vivo $tudiji statisti¢no analizirali. Podobnost varianc
smo preverili s F-testom, potem pa izvedli dvostranski Studentov T-test neodvisnih
vzorcev. Dobljene rezultate smo primerjali s stopnjo tveganja a = 0,05. Statisticne
znacilne razlike so bile tiste, pri katerih je bila stopnja tveganja manjsa od 0,05. V primeru,
da je stopnja tveganja bila vecja kot 0,05, za te spremembe pravimo, da so statisti¢no

neznadilne.
MERJENJE KOLICINE POVRSINSKIH LIPIDOV KOZE

Merjenje koli¢ine SSL smo izvedli s Sebumetrom® SM 815 (Courage+Khazaka
Electronic, Kdln, Nem¢ija). To je neinvazivna, fotometri¢cna naprava, s katero lahko
kvantitativno merimo bazalno vrednost koli¢ine lipidov na kozi (ug/cm?) ter hitrost
izlocanja lipidov (ug/cm?/h). Sestavljena je iz kasete, ki vsebuje matirajo¢ sinteti¢ni trak
z debelino 0,1 mm. Na merilnem podrogju kasete je izpostavljen trak s povrsino 64 mm?2,
Pod to povrSino traka je zrcalo preko vzmeti povezano s kaseto, ki sodeluje pri
fotometricnem vrednotenju in omogoca konstanten pritisk kasete na kozo (57). Pri
vrednotenju se trak pritisne na povrsino, iz katere zelimo razbrati rezultate za vrednosti
SSL. Matirajoci trak adsorbira lipide iz testne povrSine, zaradi Cesar se transparentnost
traka znacilno poveca. V nadaljevanju se rezultati dolocajo na podlagi
spektrofotometri¢éne metode, od¢itamo jih kot arbitrarne enote (AE) v vrednosti od 0 do
350 (58).
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Pred zacetkom prakti¢nega dela diplomske naloge smo dobili navodila o napravi, kjer je
bila podana preglednica s strani proizvajalca, da bi lazje interpretirali in klasificirali kozo,
odvisno od izmerjene vrednosti SSL. Vrednosti veljajo za zdravo in neposkodovano kozo
pri normalnih sobnih pogojih- temperatura: 20-22°C in vlaznost zraka: 40-60%. VV opombi
proizvajalec poudarja, da je to povrSna razvrstitev koze, narejena po izkuSnjah
proizvajalca. V nadaljevanju so dodali tudi, da moramo pri vrednotenju in komentiranju
izmerjenih rezultatov upostevati tudi nihanje pogojev okolja (temperatura, vlaznost zraka,
geografska lokacija, klimatska sezona). Zaradi tega je proizvajalec v navodilih priporocal,
da je najbolje, ¢e vsak preiskovalec pripravi lastno lestvico uvrstitve oseb, v kateri bodo
upostevani vsi dejavniki, ki neposredno ali posredno vplivajo na sam postopek
vrednotenja (58). Proizvajalcevo priporocilo za pripravo lastne lestvice uvrstitve oseb smo

upostevali.

S sebumetrom smo vrednotili koli¢ine povrsinskih lipidov na obrazu oz. bolj natan¢no, na
predelu lic. Testna povrsina koze je bila 3x3 cm?vzdolz li¢nice, na katero smo nanesli 18
mg posameznega izdelka (formulacije A in B). Cela nismo izbrali, saj je temperatura visja
glede na temperaturo ostalih delov obraza, pri ¢emer vemo, da obstaja pozitivna povezava
s koli¢ino izloCenega sebuma (59). Prav tako je podrocje Cela problemati¢no, Ce je
prostovoljec pod stresom, saj se aktivirajo zleze lojnice in znojnice, zaradi Cesar lahko

dobimo lazne pozitivne ali negativne rezultate (55).
MERJENJE SIJAJA KOZE

Za dolo¢anje sijaja in leska koZe smo uporabili Skin-Glossymeter® GL-200
(Courage+Khazaka Electronic, K6ln, Nemcija). Naprava je sestavljena iz sonde, v kateri
se proizvaja vzporedna bela svetloba iz svetleée diode. V notranjosti naprave sta dve zrcali
— prvo zrcalo odbije belo svetlobo in jo usmeri k povrsini koze pod kotom 60°, drugo pa
usmeri direktno reflektirano svetlobo k merilnemu kanalu, ki meri zrcalno odbito
svetlobo. Znacilno za to aparaturo je, da je v notranjosti tudi kanal, ki meri difuzno odbito
svetlobo. Na koncu naprava dolo¢a dve vrednosti — prva je vrednost sijaja, izraZzena v AE,
druga pa vrednost sijaja, pri kateri je hkrati upoStevan popravek razprSenega sipanja
svetlobe (angl. Diffuse Scattering Correction, DSC). S pomoc¢jo DSC lahko vrednotimo
in primerjamo razli¢ne tipe koze ter skoraj zanemarimo razlike med njenimi lastnostmi

(barve, nepravilnosti in svetlost) (60).
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Pri vrednotenju smo upostevali obmocja T, U in O obraza. Na obmoc¢ju T smo matirajoca
izdelka nanesli na ozna¢enem podro¢ju glabele, na obmoc¢ju U — na li¢nici ali bolj
natan¢no pod o¢esoma in zraven obnosnega obmocja, ter na obmocju O na izboklini brade.
Na vsakem podroc¢ju, simetri¢no na levi in na desni strani obraza, smo oznacili podrocja
s povriino 2x2 cm?. Na posameznem podro&ju smo nanesli 8 mg formulacije A ali 8 mg

formulacije B.

Pri meritvah sijaja in leska smo se morali poleg direktno vpadle svetlobe izogniti Se
indirektno odbiti svetlobi. Zaradi tega smo vrednotenje izvajali v prostoru brez prizganih
luci, ki smo ga Se dodatno zatemnili z zaluzijami. Vsak prostovoljec je sedel na stolu z
obrazom, usmerjenim stran od okna. Pri vrednotenju smo si Se dodatno pomagali z rokami,

tako da smo zasencili podrocja, na katerih smo izvajali merjenje sijaja.
MERJENJE HIDRATACIJE KOZE

Meritve hidratacije koze smo izvajali s Corneometrom® CM 825 (Courage+Khazaka
Electronic, Koln, Nem¢ija) na notranji strani podlahti. To je naprava, ki meri elektri¢no
kapaciteto v povrhnjici. Merilna sonda Corneometra® CM 825 je sestavljena iz
interdigitalne mreZe zlata, pokrite z elektrodami. Aktivni del elektrode pokriva povrsino
7x7 mm, povriina celotne sonde pa je 0,95 cm? Aktivni del je pokrit z nizkim
dielektricnim materialom, Cigar debelina je 20 um. V sondi je vzmet, ki zagotavlja
konstantni pritisk 1,6 N/m2, Kkar pri vrednotenju hidratacije omogoca natanéne in
ponovljive rezultate. Pri vrednotenju se razvije elektri¢no polje med elektrodami v zgornji
plasti koze. Oblika in globina elektri¢nega polja sta odvisni od elektrode in dielektricnega
materiala, ki jih prekriva ter od kapacitivnosti biomateriala, ki je v stiku z elektrodami.
Posledicno celoten »sistem, torej elektrode, SC in zgornje plasti povrhnjice, delujejo kot
variabilni kondenzator. Na vrednost kapacitance vplivajo spremembe dielektri¢ne
konstante biomateriala v stiku z elektrodami, na ta nac¢in se doloc¢a koli¢ina vode v SC
(56). Cas posameznega vrednotenja traja eno sekundo, obstaja pa tudi moZnost za

izvajanje kontinuiranega merjenja hidratacije koze (61).

V splosnem lahko rezultate interpretiramo glede na razpredelnico, kot jo podaja
proizvajalec (preglednica IV), vendar moramo enako kot pri sebumetru upostevati tudi

subjektivne izkusnje in variabilnosti, povezane s testno osebo, okoljem ter aparaturo (61).
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Vrednosti veljajo za zdravo in neposkodovano kozo pri normalnih sobnih pogojih-

temperatura: 20-22°C in vlaznost zraka: 40-60%.

Preglednica IV: Opredelitev koze v odvisnosti od vrednosti AE, ki jih dobimo pri

vrednotenju hidratacije koZe s Corneometrom® CM 825 (61).

Notranja stran podlahti
Zelo suha koza <30 AE
Suha koza 30-40 AE
Normalno hidratirana > 40 AE

Za vrednotenje vpliva krem na hidratacijo smo natehtali priblizno 18 mg posameznega
vzorca (formulacij: A, B, A’ in B’), katerega smo z orokavi¢enim prstom nezno vtrli na
predhodno natan¢no oznadena podrodja s povr§ino 3x3 cm?. Pri oznadevanju smo se
izognili podro¢ju karpalnega sklepa in podro¢ju komoléne kotanje. Oznacili in ovrednotili
smo tudi mesta, na katera nismo nanesli vzorca in so nam sluzila za kontrolo. Pozorni smo
bili, da ne izvajamo merjenj na istem mestu, ampak postavimo merilno sondo na petih
razli¢nih mestih v oznaCenem kvadratu, da bi se izognili okluziji, povzroceni s stikom
med kozo in sondo (54). Med meritvami smo merilno sondo vedno brisali z mehkim
celuloznim papirjem, da bi preprecili navzkrizne kontaminacije med vzorci. Najprej smo
dolocali bazalno hidratacijo koZe, nato pa smo vrednotili spremembe hidratacije 15, 30,

60 in 90 minutah po nanosu vzorcev.
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4. REZULTATI IN RAZPRAVA

4.1 VREDNOTENJE STRUKTURE FORMULACH S

POLARIZACIISKIM MIKROSKOPOM
24 ur po izdelavi formulacij smo s polarizacijskim mikroskopom pregledali vzorce dveh,

ki sta vsebovali promotorje TK. Zeleli smo ugotoviti, ali bomo pri vrednotenju formulacij
A in A’, opazili malteSke krize oz. defekte, ki bodo pokazali, da so v novo tvorjenih
formulacijah prisotni lamelarni TK. Zanimalo nas je tudi, ali bodo imeli vgrajeni
mikrodelci kakSen vpliv pri tvorbi TK. Na sliki 4 je slika formulacije A, ki je vsebovala
promotorje TK in matirajo¢e mikrodelce. Na sliki 5 pa je slika formulacije A', ki je

vsebovala promotorje TK, le da smo namesto matirajo¢ih mikrodelcev vgradili enak

masni delez destilirane vode.

Slika 4: Posnetki formulacije A dobljeni s polarizacijskim mikroskopom. Oznacena podrocja so
vidni malteski krizi.
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Slika 5: Posnetki formulacije A’ dobljeni s polarizacijskim mikroskopom. Oznaéena podroéja so
vidni malteski krizi.

Na slikah 4 in 5 je razvidno, da so pri obeh formulacijah vidne naklju¢no razporejene
anizotropne strukture, znane kot malteski krizi. Dejstvo pa je, da niso preve¢ jasno
izraZeni. Razlog za to naj bi bila povecava mikroskopa, ki je bila zgolj 20x, kar je omejitev
pri vrednotenju struktur TK. Poleg povecave na izrazitost in opazenost malteskih krizev
vpliva tudi sestava formulacij, Se posebej lipofilne sestavine. To podrocje so bolj
podrobno raziskovali Savi¢, Panteli¢ in Luki¢, ko so vrednotili in analizirali APG kot
promotorje TK in ugotovili, da ima vrsta lipofilnih sestavin velik vpliv na vidnost in

organizacijo struktur TK (53).

Ce primerjamo sliki 4 in 5, lahko opazimo, da so malteski krizi na sliki 4 zna¢ilno manjsi.
Hkrati je vidljivost defektov na sliki 4 slabsa kot v primerjavi z defekti, ki so prikazani na
sliki 5. Predvidevamo, da so mikrodelci najverjetneje glavni dejavnik, ki vplivajo na

vidnost in velikost malteSkih krizev.

Ceprav so na slikah 4 in 5 rezultati slabo vidni, lahko sklepamo, da so pri obeh

formulacijah prisotni lamelarni TK. Vgraditev matirajo¢ih mikrodelcev ne omejuje tvorbe
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lamelarnih TK v formulaciji, pa¢ pa vplivajo na velikost, vidnost in opaznost defektov na

posnetkih, pridobljenih s polarizacijskim mikroskopom.

4.2 INVIVO TESTIRANJA
421 REZULTATI I1Z PRELIMINARNEGA TESTIRANJA

V okviru preliminarnega testiranja smo zeleli pridobiti klju¢ne podatke za izvedbo in vivo
Studije. Zaceli smo tako, da smo najprej 0znacili testno mesto prostovoljcev ter zabelezili
Cas zaCetka postopka aklimatizacije in adaptacije. Po 30ih minutah smo nanesli vzorce na
oznacena podro¢ja. Pri nanaSanju vzorcev smo bili previdni, da ni prislo do razmastitve
markerja, s katerim smo oznac¢evali obmocje vrednotenja, saj bi lahko prislo do interakcije

med markerjem in kremo.

Razen adaptacije in aklimatizacije prostovoljcev ima pri vrednotenju vpliva formulacije
na lastnosti koZe bistven pomen tudi pravilna izbira anatomskega mesta. Pri vrednotenju
SSL in sijaja koze smo sklepali, da je obraz najbolj primerno podrocje, na katerem bi
lahko opravili vrednotenje zaradi velikega Stevilo zlez lojnic, s tem bi lazje vrednotili
matirajoc¢o ucinkovitost formulacij na takSnih podro¢jih. Pri vrednotenju koli¢ine SSL je
bilo testno podro¢je na licih razdeljeno v tri manj$a podobmocja. To smo naredili zaradi
razli¢ne porazdelitve sebuma na licih prostovoljcev, ki temelji na razlicnem S$tevilu zlez
lojnic. Najve¢ja koli¢ina SSL je bila izraZzena pri obnosnem podrocju, nato pa se je
koli¢ina zmanj$ala v smeri senc (59). Te podatke smo pri vrednotenju upostevali, zaradi
Cesar smo postopek izvajali poSevno po li¢nici 0d obnosnega obmog¢ja proti sencam 0z.
od senc pa vse do obnosnega obmocja. Zaradi verjetnosti pojava laznih pozitivnih
rezultatov, ki se lahko pojavijo zaradi absorptivnih lastnosti traku sebumetra, smo smer
vrednotenja spreminjali izmeni¢no, da ne bi imeli zaporednih vrednotenj na istem

podrocju. Vrednost SSL smo tako podali kot povprecje treh posameznih meritev.

Pri vrednotenju sijaja koze pa smo se izogibali dlakastih podrocij, saj smo opazili, da so
na taks$nih podro¢jih vrednosti sijaja spremenljive in neponovljive. Dodaten dejavnik pri
1zbiri anatomskega podroc¢ja je bila tudi velikost sonde glosimetra. Ne samo to, da je bila
pomembna zadostna velikost povrsine koze, pomemben je bil tudi sam relief. Ponovljive
in nespremenljive rezultate smo dobili samo takrat, ko smo vrednotenje izvajali na ravni
povrsini, zato smo se odloc¢ili, da bomo vrednotili na treh podro¢jih obraza, na katerih je

stik med merilno sondo in koZo najprimernejsi (na glabeli, li¢nici- ali bolj natan¢no, pod
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oCesoma in zraven obnosnega obmocja ter na izboklini brade). Povprecne vrednosti sijaja

koze smo dobili iz treh posameznih meritev na oznacenih podro¢jih koze.

Ker je v ve€ini ¢lankov navedeno, da so vrednotenje hidratacije izvajali na notranji strani
podlahti, smo se odlocili, da je tudi v nasem primeru to mesto najbolj primerno, saj se s
tem izognemo velikemu vplivu aktivnosti zlez lojnic ter znojnic. Poleg tega je na tem
podrocju vpliv nepravilnosti koze minimaliziran. Pri vrednotenju pa smo ugotovili, da
podrocje karpalnega sklepa in podrocje komolcne kotanje nista primerna zaradi velike
standardne deviacije (SD) med posameznimi meritvami. Natancnega vzroka za ta pojav
ne poznamo, vendar predvidevamo, da vplivata neravna povrsina karpalnega sklepa,

veliko stevilo krvnih zil pod povrsino ter debelina mas¢obnega tkiva teh podrodi;.

Casovne intervale, pri katerih smo izvajali vrednotenje, smo dolocali po trikratnem
vrednotenju lastnosti koze pri isti osebi. Pri vsakem vrednotenju smo dolocali vpliv
formulacije 2 uri po nanosu vzorcev. Ugotovili smo, da vrednotenje po petih ali desetih
minutah po nanosu vzorcev, ni primeren ¢asovni interval, saj so na povrsini Se zmeraj
sledi kozmeti¢nega izdelka, zaradi ¢esar so rezultati neprimerni. Nato smo nadaljevali z
vrednotenjem 15, 30, 60, 90 in 120 min po nanosu vzorcev. Dve uri po nanosu formulacije
niso ve¢ kazale zelenega ucinka. Dodatna omejitev pri dolocanju maksimalnega
casovnega intervala je bila tudi ta, da smo vrednotenje izvajali v poletnem ¢asovnem
obdobju, zaradi Cesar je bilo Se teZje obdrzati idealne pogoje, Se posebej zato, ker se
prostovoljci niso smeli premikati dve uri. Na osnovi teh opazanj smo se odlocili, da so
najbolj primerne ¢asovne tocke za vrednotenje hidratacije 15, 30, 60 in 90 minut po
nanosu formulacije, saj so pri omenjenih ¢asovnih intervalih u¢inki formulacije na koZzi

najbolj opazni.

Pri in vivo studiji smo upostevali podatek, da je optimalna koli¢ina nanosa vzorcev od 1
do 3 mg oz. ml/cm? (32), tako da smo vzeli povpregje 2 mg 0z. ml/cm?; koli¢ina, za katero

smo ugotovili, da je zadostna pri vrednotenju SSL, sijaja in hidratacije koze.

422  REZULTATIIN VIVO STUDIJE
4223  REZULTATI MERITEV SSL KOZE

In vivo studijo za vrednotenje vpliva krem na koli¢ino SSL smo izvedli s sebumetrom na
osmih prostovoljcih. Izbrali smo koo na licu s povr§ino 9 cm?. Najprej smo izmerili
bazalne vrednosti SSL, nato pa smo nanesli predhodno stehtane vzorce formulacij; 18 mg

vzorca formulacije A in vzorca formulacije B na levem oz. desnem licu prostovoljcev. Po
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nanosu vzorcev smo vrednotili vpliv formulacij po vnaprej dolo¢enih ¢asovnih intervalih.
Namen te Studije je bil ugotoviti, ali formulaciji A in B zmanjSata bazalne vrednosti SSL
in ¢e njuna notranja struktura vpliva na ucinkovitost absorpcije lipofilnih komponent s

koze.

Na sliki 6 so predstavljene povpreéne vrednosti mastnosti koze pri vseh osmih
prostovoljcih. Vrednosti SSL v ¢asu 0 predstavljajo bazalne vrednosti SSL. Spremembe
15, 30, 60 ter 90 minutah po nanosu so rezultati vpliva formulacije A in B na kozi. Pri

vseh vrednosti so prikazane tudi SD.
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Slika 6: Povpre¢ne vrednosti SSL, izmerjene pri osmih prostovoljcih, pred nanosom in 15, 30, 60
ter 90 minut po nanosu formulacij A in B. Slika 6A- povpreéne vrednosti SSL, podane v AE £SD;

Slika 6B- povpre¢ne vrednosti SSL, podane v % izracunane na podlagi bazalne vrednosti SSL

+SD;

S slike 6 lahko vidimo, da nobena formulacija ne zmanjsa koli¢ine SSL, temve¢ se SSL
celo poveca. Vse vrednosti SSL po nanosu so statisticno znacilno povecane v primerjavi
z bazalno vrednostjo. Najbolj izrazito povecanje je bilo 15 minut po nanosu vzorcev, saj
se je mastnost koze poveCala za skoraj dvakrat glede na bazalna vrednost SSL (pri
formulaciji A povpreéno za 92,40%, pri formulaciji B povpre¢no za 99,92%). Na zacetku
je vedji porast opazen po nanosu formulacije B. Nato se vrednosti obeh formulacij
spreminjajo in ¢ez €as koli¢ine SSL rahlo upadejo, a Se vedno ne toliko, da bi izmerjene
vrednosti bile nizje kot bazalne vrednosti. V ¢asu od 30 minutnega do 90 minutnega
nanosa je formulacija A povecala vrednosti SSL za vec¢ji odstotek kot formulacije B. Kot

smo omenili na zacetku, tudi po 90 minutnemu nanosu vzorcev Se vedno govorimo o
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statisticno znacilnem povecanju v nasprotju z bazalno vrednostjo SSL, kar pomeni, da

formulaciji ne izrazata matirajo¢ega ucinka zaradi absorpcije sebuma iz povrsine koze.

Glede na to, da smo vrednotenje opravili na osmih prostovoljcih z razli¢nimi tipi koze,
smo posledi¢no dobili rezultate, katerih bazalne vrednosti SSL so variirale od 38,67 AE
do 163,67 AE. Razlika med rezultati je bila ocitna tudi po SD, iz katere lahko opazimo,
da je pri vseh vrednostih SD precej visoka (slika 6). Na podlagi dobljenih povpre¢nih
rezultatih (za bazalne vrednosti SSL) pri vseh osmih prostovoljcih, smo se odlo¢ili, da jih
razvrstimo v tri skupine. Prva skupina je namenjena za osebe s precej nizko bazalno
vrednostjo, v drugo skupino smo uvrstili osebe, ki so imeli povprecne oz. normalne
bazalne vrednosti SSL, ter na koncu tretja skupina, v katero smo uvrstili osebe, katerih
bazalne vrednosti so odstopale in bile precej visoke v primerjavi z ostalimi prostovoljci.
Razvrstitev oseb je bila pomembna za pravilno in ¢im bolj natan¢no komentiranje vplivov
formulacij odvisnih od bazalne vrednosti SSL prostovoljcev. Razvrstitev nam je pomagala
tudi pri tem, da bolj natanéno ugotovimo, ali notranja struktura formulacije vpliva na
matirajoci ucinek na kozi.

Na sliki 7 so predstavljeni rezultati povpreéne vrednosti, izmerjeni pri eni osebi. To osebo
smo uvrstili v prvo skupino, saj smo izmerili precej nizko bazalno vrednost SSL (38,67

AE na levem licu in 63,00 AE na desnem licu).
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Slika 7: Povpre¢ne vrednosti SSL, izmerjene pri eni osebi (prva skupina), pred nanosom in 15, 30,
60 ter 90 minut po nanosu formulacij A in B. Slika 7A - povpre¢ne vrednosti SSL, podane v AE
+SD; Slika 7B - povpre¢ne vrednosti SSL, podane v % izra¢unane na podlagi bazalne vrednosti

SSL +SD;
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Kot lahko vidimo na sliki 7, je Se enkrat potrjeno, da nobena od formulacij ne zmanjsa
koli¢ino SSL. Vse vrednosti so vecje kot bazalne vrednosti SSL (statisticno znacilno
povecanje), hkrati pa je vpliv formulacije A bolj dominanten v vseh ¢asovnih tockah kot
pri formulaciji B (8e bolj so opazni na sliki 7B). Pri obeh formulacijah so najvisje
vrednosti SSL izmerjene po 15 minutah (priblizno za 176,72% po nanosu formulacije A;
priblizno za 163,46% po nanosu formulacije B). Pri nadaljnjih ¢asovnih tockah vrednosti
SSL vrednosti upadejo. 60 minut po nanosu je povecanje SSL minimalno glede na bazalno
vrednost; takrat se je koli¢ina SSL povecala za 135,34% po nanosu formulacije A in
75,13% po nanosu formulacije B. Vrednosti, izmerjene 90 minut po nanosu, se rahlo
povecajo tako pri formulaciji B kot tudi pri formulaciji A, (govorimo pa o statisti¢no
neznaCilnih spremembah v nasprotju z vrednostmi izmerjenih 60 minut po nanosu
vzorcev). Iz prikazanih podatkov na sliki 7 je vidno, da je opazna razlika med vplivoma
formulacije A in formulacije B. Ceprav obe vsebujeta mikrodelce za matirajoci u¢inek na
kozi, Se vedno povzrocata povisanje vrednosti SSL pri osebi, ki je imela nizko bazalno

vrednostjo SSL.

Na sliki 8 so prikazani povprecni rezultati petih oseb (uvrs€ene v drugo skupino), katere
bazalne vrednosti SSL so se spreminjale od minimalno 61,33 AE do maksimalnih 100,33
AE. Kot v prejsnih primerih, lahko tudi tukaj opazimo, da so vse izmerjene vrednosti
vedno znacilno vecje kot bazalne vrednosti SSL, to smo tudi potrdili s statisti¢nimi
analizami. Tudi pri tej skupini so najvi§je vrednosti SSL izmerjene 15 minut po nanosu
vzorcev (po nanosu vzorca A smo opazili pove€anje za 102,70%, po nanosu formulacije

B pa za 123,09%), nato pa izmerjene vrednosti SSL rahlo upadejo.
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Slika 8: Povpre¢ne vrednosti SSL, izmerjeni pri petih prostovoljcih (druga skupina), pred nanosom
in 15, 30, 60 ter 90 minut po nanosu formulacij A in B. Slika 8A - povpre¢ne vrednosti SSL,
podane v AE £SD; Slika 8B - povpreéne vrednosti SSL, podane v % izra¢unane na podlagi bazalne
vrednosti SSL £SD;

60 minut po nanosu so najmanjSa odstopanja izmerjenih vrednosti SSL od bazalnih
(68,17% povecanje po nanosu vzorca A; 50,38% povecanje po nanosu vzorca B). Iz
prikazanih podatkov lahko sklepamo, da formulacija A in formulacija B nista izrazili
matirajo¢ega ucinka na kozi z absorpcijo SSL, temvec se je tudi v tem primeru $e enkrat

izkazalo, da se je mastnost povecala po nanosu formulacij A in B.

Na sliki 9 so prikazane izmerjene vrednosti pri dveh osebah, katerih bazalne vrednosti so

bile bistveno vi§je v primerjavi z ostalimi prostovoljci (skupina 3).
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Slika 9: Povprecne vrednosti SSL, izmerjene pri dveh prostovoljcih (tretja skupina), pred nanosom
in 15, 30, 60 ter 90 minut po nanosu formulacij A in B. Slika 9A - povpre¢ne vrednosti SSL,

podane v AE £SD; Slika 9B - povpreéne vrednosti SSL, podane v % izraGunane na podlagi bazalne
vrednosti SSL +SD;

Tudi na sliki 9 lahko vidimo, da so najvi§je vrednosti SSL ponovno izmerjene 15 minut
po nanosu (79,04% po nanosu formulacije A; 55,11% po nanosu formulacije B), nato pa
se vrednosti gradientno zmanj$ajo. Najnizje vrednosti SSL so bile izmerjene 90 minut po
nanosu vzorcev (59,01% povecanje zaradi vpliva formulacije A in 26,92% povecanje
zaradi vpliva formulacije B). Opazimo, da je v vseh ¢asovnih tockah bolj izraZzen vpliv
formulacije A v primerjavi s formulacijo B. Tudi pri tej skupini se je potrdil trend, da sta
obe preizkuSeni formulaciji statisticno znacilno povecali mastnost koze v primerjavi z

bazalno vrednostjo SSL.
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Ce povzamemo zgoraj navedene rezultate, je ne glede na bazalne vrednosti koze ali
strukturo formulacij, koli¢ina SSL vedno najvisja 15 minut po nanosu vzorcev. Tem
rezultatom ne pripisujemo relevantnosti, saj je vzrok za tako visoke vrednosti SSL
zaostanek formulacij na kozi. Zanimivo je tudi to, da je stopnja povecanja SSL odvisna
od bazalne vrednosti SSL. Najvecje odstotno povecanje je razvidno pri osebi, ki je imela
izjemno nizke vrednosti SSL (slika 7). Sledijo osebe, ki so imele povprecne bazalne
vrednosti SSL (slika 8), zadnji pa sta osebi, ki sta imeli visje bazalne vrednosti SSL (slika
9). Stopnja povecanja SSL ni odvisna samo od bazalne vrednosti SSL, temve¢ tudi od
notranje strukture formulacije. Ce zanemarimo rezultate po 15 minutah od nanosa, lahko
rec¢emo, da formulacija A bolj povisa vrednosti SSL kot formulacija B. Najbolj verjeten
razlog je, da se zaradi notranje strukture formulacije A (TK) na povrSini koze tvori
okluzivna plast, zaradi katere so vecje vrednosti SSL po nanosu vzorca A v primerjavi z
vzorcem B (klasi¢na emulzija). Potencialni vzrok za neizrazeni absorptivni u¢inek pa bi
lahko bil ta, da mikrodelci ne absorbirajo selektivno lipofilnih komponent s povrsine koze
tako, kot navaja proizvajalec. Pomembno je omeniti, da tudi po uvrstitvi oseb v razli¢ne
skupine, lahko $e vedno opazimo nihanja v rezultatih, ki so razvidna iz SD (najve¢ji po
60 in 90 minutah). Vzroke za tak$na odstopanja pripisujemo zunanjem okolju, pri katerih
smo opravili vrednotenje. Zaradi letnega Casa je bilo tezko ohraniti idealne pogoje
(temperatura: 20-22°C in vlaznost zraka: 40-60%) v prostoru. Slabost je bila tudi ta, da
nismo vedeli, ali so se prostovoljci resni¢no drzali navodil, ki smo jim jih podali pred
izvajanjem S$tudije. Dodaten vpliv imajo tudi cirkadiani ritem prostovoljcev, pritisk

naprave na kozi, na¢in nanosa vzorcev na kozi ter psihofizi¢no zdravje prostovoljcev.

Zaklju¢imo lahko, da formulacija A in formulacija B ne izraZata matirajo¢ega ucinka na
kozi z absorpcijo SSL v notranjosti mikrodelcev. MozZen razlog je sestava formulacije, ki
ni optimizirana oziroma celo lahko sestavine, ki tvorijo notranjo strukturo, omejujejo
ucinkovitost mikrodelcev. Naslednji razlog, zaradi Cesar nismo dobili pri¢akovanih
rezultatov, je morda tudi nezadostna koli¢ina matirajo¢ih mikrodelcev, ki so vgrajeni v
formulacijah. Se vedno pa obstaja moznost, da bi formulaciji izkazali Zelen u¢inek, e bi
izvedli vrednotenje pri osebah z mastno kozo (vrednosti visje kot 180 AE), ali pa, e bi
izvajali vrednotenje v daljSem ¢asovnem obdobju. Slednje pa ni sprejemljivo, saj so
tovrstni izdelki namenjeni potrosnikom s suhomastnim tipom koze, ki si zelijo takojsnji

ucinek.
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4.2.2.3 REZULTATI MERITVE SIJAJA KOZE
In vivo studijo za vrednotenje vpliva krem na sijaj smo izvedli z glosimetrom na osmih

prostovoljcih na treh razli¢nih podro¢jih, na levi in desni strani obraza, s skupno povrsino
12 cm?. Nas cilj je bil, da vklju¢imo vse tri cone na obrazu - T, U in cona O. Pri coni T
smo nanesli na glabeli, pri coni U pod o¢esom zraven obnosnega obmocja, pri coni O pa
na izboklini brade. Na vsako podro¢je smo nanesli po 8 mg vzorcev in z orokavi¢enim
prstom nezno vtrli na oznacena podro¢ja. Nato smo nadaljevali z vrednotenjem 15, 30,
60, 90 minut po nanosu vzorcev. Dobljeni rezultati, skupaj s SD so predstavljeni v

nadaljevanju.

Na sliki 10 so predstavljeni povprecni rezultati sijaja koze, izmerjenih pri vseh osmih

prostovoljcih, medtem smo upostevali vrednosti izrazene z DSC.
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Slika 10: Povprecne vrednosti sijaja koze, izmerjene pri osmih prostovoljcih, pred nanosom in 15,
30, 60 ter 90 minut po nanosu formulacij A in B. Slika 10A - povpre¢ne vrednosti sijaja, podane
v AE £SD; Slika 10B - povpreéne vrednosti sijaja, podane v % izra¢unane na podlagi bazalne

vrednosti sijaja koze;

Kot lahko vidimo iz slike 10, so rezultati, dobljeni z glosimetrom, pokazali, da niti ena
formulacija ne povzro€a pozitivnih niti negativnih uc¢inkov na sijaj. Statistine analize so
pokazale tudi, da spremembe sijaja, izmerjene 15, 30, 60 ter 90 minut po nanosu vzorcev,
niso statisti¢no znacilne glede na bazalno vrednost sijaja koze. Najmanj o€itne spremembe
so 15 minut po nanosu vzorcev, kar je precej presenetljivo. Pricakovali smo, da bodo ravno
takrat najvecja odstopanja in variiranja zaradi sledi formulacij, ki bi lahko vplivale na

rezultate. Najvecje ucinke lahko opazimo po 60 minutah, ko formulacija A zmanjsa sijaj

32



priblizno za 10,24%, medtem ko formulacija B poviSa vrednost priblizno za 3,49%.
Opazimo lahko tudi, da glede na povprec¢ne bazalne vrednosti sijaja in spremembe, ki
nastanejo v nadaljevanju zaradi vpliva formulacij prikazanih na sliki 10, formulacija A

povzroca zmanjSanje sijaja koze, medtem ko je formulacija B nasprotje.

Da bi lahko bolj natan¢no vrednotili u¢inek formulacij na kozi, je potrebno upostevati, da
so imeli prostovoljci razli¢ne bazalne vrednosti sijaja, ki so se spreminjale od minimalnih
2,26 AE do maksimalnih 5,28 AE. Posledi¢no lahko opazimo, da so vrednosti SD precej
visoke (oznacene na sliki 10), zaradi ¢esar smo razdelili osebe v tri razlicne skupine. V
prvo skupino smo uvrstili osebe, pri katerih smo izmerili na levi in desni strani obraza
povpreéne bazalne vrednosti sijaja, nizje od 3 AE. V drugi skupini so osebe, ki so imele
bazalne vrednosti sijaja med 3 in 4 AE, v tretji pa osebe, ki so imele vrednosti vecje kot 4
AE.

Na sliki 11 so prikazane vrednosti, izmerjene pri osebah, ki smo jih kategorizirali v prvo
skupino. Bazalne vrednosti sijaja koze, ki smo jih dolocili v €asu 0, se spreminjajo od
minimalnih 2,26 AE do maksimalnih 2,98 AE. Vrednosti, oznaCene v ¢asovni tocki 15,
30, 60 in 90, so spremembe sijaja koze zaradi vpliva formulacij A in B. 1z slike 11 lahko
vidimo, da formulaciji A in B izkazujeta drugacen vpliv kot povprecni rezultati, prikazani
na sliki 10. Obe formulaciji povecata sijaj na kozi in sicer formulacija A bolj kot
formulacija B. Najbolj ocitno, vendar statisticno neznacilno odstopanje od bazalne
vrednosti sijaja koze, je 30 minut po nanosu formulacije A (priblizno za 38,97%), ter 60

minut po nanosu formulacije B (priblizno za 18,87%).
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Slika 11: Povprecne vrednosti sijaja koZe, izmerjene pri dveh prostovoljcih (prva skupina), pred
nanosom in 15, 30, 60 ter 90 minut po nanosu formulacij A in B. Slika 11A - povpre¢ne vrednosti
sijaja, podane v AE £SD; Slika 11B - povprec¢ne vrednosti sijaja, podane v % izraGunane na

podlagi bazalne vrednosti sijaja koze;

Po 90 minutah Se vedno nobena formulacija ne zmanjsa sijaja, temve¢ ga formulacija A
celo poveca, medtem ko so po nanosu formulacije B vrednosti priblizno enake kot bazalne
vrednosti. Zaklju¢imo lahko, da formulacija A in formulacija B ne izrazata matirajocega

ucinka na kozi z difuznim sipanjem svetlobe.

Na sliki 12 so prikazane vrednosti, izmerjene pri Stirih osebah, ki so imele povprecne

bazalne vrednosti sijaja na levi in desni strani obraza, v razponu od 3 do 4 AE.
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Slika 12: Povprecne vrednosti sijaja koZe, izmerjene pri Stirih prostovoljcih (druga skupina), pred
nanosom in 15, 30, 60 ter 90 minut po nanosu formulacij A in B. Slika 12A - povpre¢ne vrednosti
sijaja, podane v AE £SD; Slika 12B - povpre¢ne vrednosti sijaja, podane v % izraCunane na

podlagi bazalne vrednosti sijaja koze;

Nasliki 12 lahko vidimo, da v primerjavi s formulacijo B, formulacija A znacilno zmanjSa
sijaj. Najvecje znizanje je 30 minut po nanosu formulacije, ko se je sijaj zmanjsal priblizno
za 24,05%. Formulacija B doseZe svoj maksimum 60 minut po nanosu, ko so se vrednosti
sijaja zmanjSale priblizno za 12,53%, kar pa je Se vedno manj v primerjavi s formulacijo
A (zmanjSanje za 23,59%). 1z predstavljenih rezultatov lahko re€emo, da formulacija B
neznacilno vpliva na sijaj koZe. ZmanjSanje v samo eni ¢asovni tocki je namre¢ lahko
posledica vec dejavnikov, kot so: zunanje okolje, moznost napak pri samem vrednotenju,

stik med sondo in koZzo, vpliv posredne in neposredne odbite svetlobe. Za formulacijo A
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smo dokazali zmanjsanje Sijaja (statisticno neznacilno zmanjsanje) pri osebah, ki so imele

povpreéne bazalne vrednosti le-tega.

Na sliki 13 so predstavljene vrednosti sijaja, izmerjene pri dveh prostovoljcih, ki smo jih
uvrstili v zadnjo skupino. Njihove bazalne vrednosti sijaja so se spreminjale od 4,13 AE
do 5,28 AE. Opazimo lahko, da formulacija A ponovno povzro¢a zmanjsanje, medtem,
ko ga formulacija B poveca. Znova vidimo tudi odstopanja vrednosti formulacije B 60
minut po nanosu vzorcev. U¢inkovitost formulacije A pa ni toliko izrazena kot pri osebah,
Ki so imele povpre¢ne vrednoti sijaja. Maksimalna uc¢inkovitost formulacije A je doseZena
60 minut po nanosu vzorca, ko so se vrednosti zmanjsale za priblizno 9,38%. S statisti¢no
analizo nismo dokazali statisti¢no znacilnih razlik med bazalnimi vrednostmi sijaja koze
ter vrednostmi, izmerjenimi 90 minut po nanosu vzorcev formulacij A in B. To pomeni,
da formulacija A in formulacija B ne izrazata matirajo¢ega ucinka na kozi z difuznim

sipanjem svetlobe.
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Slika 13: Povpre¢ne vrednosti sijaja, izmerjene pri dveh prostovoljcih (tretja skupina), pred
nanosom in 15, 30, 60 ter 90 minut po nanosu formulacij A in B. Slika 13A - povpre¢ne vrednosti,
podane v AE £SD; Slika 13B - povprecne vrednosti sijaja, podane v % izraCunane na podlagi

bazalne vrednosti sijaja koze;

Iz prikazanih rezultatov v tem poglavju lahko ugotovimo, da nobena od preizkuSenih
formulacij ne zmanjSa sijaj koze osebam, ki so imele nizke bazalne vrednosti. Taksne
rezultate smo Zzeleli, saj ljudje, ki imajo nizke vrednosti sijaja, naj ne bi imeli tezav z
mastnostjo koZe. Pri taksnih ljudeh torej ne zelimo doseci matirajocega ucinka. Pri osebah,
ki so imeli povprecne in vecje vrednosti sijaja, Smo ugotovili, da formulacija A zmanjsa

te vrednosti. Zmanj$anje je bolj o€itno pri osebah s povpre¢nimi bazalnimi vrednostmi
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sijaja. Razlog za ta pojav ni znan, saj ne obstaja veliko literaturnih podatkov s to
problematiko. Po naSem mnenju je treba upostevati dejstvo, da ima pri vrednotenju okolje
izjemen vpliv. V preliminarni studiji smo ugotovili, da na rezultate precej vpliva posredna
in neposredna svetloba okolja. Dodaten vpliv ima tudi temperatura okolja, saj vpliva na
temperaturo povrsine koze. V primeru, da bi se temperatura spremenila samo za 1°C,
lahko nastanejo do 10% spremembe v izlo¢eni koli¢ini sebuma na kozi (54). To pomeni,
da bi se posredno povecal tudi njen sijaj. Dodatno imajo velik vpliv pravilna adaptacija in
aklimatizacija, nanos vzorcev na kozi, psihofizi¢no zdravje prostovoljcev ter natancnost

izvedbe postopka vrednotenja sijaja koze.

Ce o vplivu formulacij na kozo pogledamo iz drugega zornega kota, torej v odvisnosti od
njihove notranje strukture, lahko ugotovimo, da obstaja razlika med formulacijama v
uc¢inkovitosti. Formulacija A, ki vsebuje promotorje TK, bolj bistveno spremeni vrednosti
(pri povecanju kot tudi pri zmanjSanju sijaja koze) v primerjavi s formulacijo B, ki je
klasi¢na emulzija. Kot smo omenili Ze prej, ni literaturnih priporo¢il, ki bi nam pomagale
pri analiziranju in vrednotenju dobljenih rezultatov z glosimetrom, zato ne vemo, ¢e je
24,05% zmanjSanje sijaja koZe (v drugi skupini, 30 minut po nanosu vzorca A) zadostna
vrednost za trditev, da formulacija A povzro¢a matirajoCi u¢inek z zmanj$anjem sijaja
koze. V drugem primeru, po nanosu formulacije B je ocitno, da nismo dobili zelenega
ucinka niti pri eni skupini. Klasi¢na emulzija torej ne izkazuje zmanjSanja sijaja koze v

primerjavi z bazalnimi vrednostmi sijaja koze.

Zaklju¢imo lahko, da je formulacija B neprimerna za zmanjSanje sijaja koze, medtem ko
je formulacija A pogojno primerna, saj ni obdrzala u€inkovitosti za daljsi ¢as. Glavni
vzrok vidimo v nezadostni koli¢ini matirajo¢ih mikrodelcev. Menimo, da je potrebno
nadaljnje vrednotenje formulacije A skozi daljsi ¢as z ve¢jim Stevilom oseb, $e posebej z

osebami, ki imajo mastno kozo.

4.2.2.3 REZULTATI MERTIVE HIDRATACIJE KOZE

In vivo $tudijo za vrednotenje vpliva krem na hidratacijo koze smo izvedli na osmih
prostovoljcih. Merili smo bazalno hidratacijo koze pred nanosom formulacij A, B, A’ in
B’. Hkrati smo izmerili $e bazalno hidratacijo koZe na kontrolnem podro¢ju (K), potem
pa sledili in opazovali spremembe, ki so nastale zaradi vpliva zunanjih dejavnikov. Po
nanosu formulacij smo ugotavljali razlike v hidrataciji koze, ki so se pojavile po 15, 30,

60 in 90 minutah na oznacenih podro¢jih, na notranji strani podlakti. Namen in vivo studije
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je bil ugotoviti, ali se bo po nanosu formulacij A in B povecala hidratacija. Prav tako je
namen ugotoviti, ali obstaja razlika v vplivu na hidratacijo med notranjo strukturo TK in
notranjo strukturo klasi¢ne emulzije, v katerih so vgrajeni mikrodelci ter ugotoviti ali

mikrodelci vplivajo na hidratacijo koze. Rezultati Studije so prikazani na slikah 14-19. Pri
vseh vrednostih je oznacena tudi SD.

60.00
50.00 {
40.00
30.00
20.00
10.00
0.00

bazalna po 30 min po 60 min po 90 min

Hidratacija (AE)

OA OA mB mB EK

Slika 14: Povprecne bazalne vrednosti in vrednosti hidratacije koze po 30, 60 in 90 minutah od
nanosa formulacije pri vseh osmih prostovoljcih = SD. A - TK z vgrajenimi mikrodelci, A’- TK
brez vgrajenih mikrodelcev, B - klasi¢na emulzija z vgrajenimi mikrodelci, B’-klasi¢na emulzija

brez mikrodelcev, K-kontrola.

Iz prikazanih rezultatov na sliki 14 lahko vidimo, da formulaciji A in B bistveno ne
povecata hidratacije koze. To so pokazale tudi statisticne analize. Nasprotno pa
formulaciji A’ in B, ki nista vsebovali matirajo¢ih mikrodelcev, izkazujeta ¢isto drugacen
vpliv, saj se je hidratacija koze po nanosu znacilno povecala v primerjavi z bazalno
vrednostjo (slika 14). Lahko opazimo tudi, da je pri vseh vrednostih SD precej visoka.
Glavni vzrok za ta pojav je razlika med bazalnimi vrednostmi hidratacije koze
prostovoljcev, ki so bili v razponu od 24,07 AE do 51,44 AE. Zaradi tega sSmo z
upostevanjem preglednice (podane s strani proizvajalca korneometra), prostovoljce znova
razvrstili v tri manjSe podskupine. V prvo skupino spadajo osebe, ki so imele povprecne
bazalne vrednosti hidratacije nizje od 30 AE (zelo suha koza), v drugo skupino osebe, ki
so imele povpreéne bazalne vrednosti od 30 do 40 AE (suha koza) in v tretjo skupino, Ki

so imele povprecne bazalne vrednosti nad 40 AE (dobro hidratirana koZa).
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Slika 15: Povprecne vrednosti hidratacije zelo suhe, suhe in dobro hidratirane koze pred nanosom
in 15, 30, 60, 90 minut po nanosu formulacije A. Slika 15A - povpre¢ne vrednosti hidratacije koze,
podane v AE +SD; Slika 15B - povpre¢ne vrednosti hidratacije koze, podane v % izra¢unane na

podlagi bazalne vrednosti hidratacije koze;

Na sliki 15 so prikazane povprecne spremembe v hidrataciji koze po nanosu vzorca A.
Glede na dobljene rezultate lahko opazimo, da so najvecje razlike in odstopanja v prvih
15 minutah, kar verjetno temelji na tem, da so na kozi Se vedno sledi formulacije. Po
nanosu formulacije A se je hidratacija dobro hidratirane koZe zmanjsala po 15 minutah
(za priblizno 2,2 %) in po 30 minutah (za priblizno 8,6 %). Ta pojav si razlagamo tako,
da se zaradi normalne hidratacije, krema A, ki vsebuje TK, pocasi vpije v kozo, zaradi
¢esar nastane okluzivni plas¢ na povrsini koze (27), v katerega so vgrajeni Se matirajoci
mikrodelci. MoZno je tudi, da matirajoci mikrodelci ne absorbirajo selektivho samo

lipofilnih komponent, temve¢ tudi hidrofilne sestavine iz povrSine koZze.

Iz slike 15 je razvidno, da rezultati pri suhi kozi bolj odstopajo v primerjavi z zelo suho in
dobro hidratirano. Presenetljivost v teh podatkih je v tem, da smo pri¢akovali enako ali
celo visje povecanje hidratacije pri osebah, ki so imele zelo suho kozo. 90 minut po nanosu
vzorcev pa je povecanje hidratacije pri osebah z vsemi tremi tipi koze Statisti¢no

neznacilno.

Na sliki 16 so predstavljeni rezultati, dobljeni po nanosu formulacije B.
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Slika 16: Povprec¢ne vrednosti hidratacije zelo suhe, suhe in normalno hidratirane koze pred
nanosom in 15, 30, 60, 90 minut po nanosu formulacije B. Slika 16A - povpre¢ne vrednosti
hidratacije, podane v AE £SD; Slika 16B - povpreéne vrednosti hidratacije, podane v % izracunane

na podlagi bazalne vrednosti hidratacije koze;

Za razliko od rezultatov, dobljenih po nanosu formulacije A (slika 15), lahko na sliki 16
vidimo, da se po nanosu formulacije B hidratacija poveca pri osebah z vsemi tipi koze.
Najbolj znacilno je povisanje hidratacije pri zelo suhi. 15 minut po nanosu vzorca B se je
hidratacija slednje povecala za najvisji odstotek (priblizno za 28,9 %), potem je sledila
suha koza (priblizno za 23.48 %) ter na koncu normalno hidratirana (priblizno za 22.25
%). Visoke vrednosti hidratacije smo izmerili tudi 30 minut po nanosu, Se posebej pri zelo
suhi kozi (vrednosti so se povecale za priblizno 36,99%). 60 in 90 minut po nanosu
formulacije B opazimo, da vpliv na hidratacijo ni znacilen, $e posebej pri osebah, ki so
imele normalno hidratiran tip. Sklepamo lahko, da formulacija B skozi daljse obdobje ne

ohranja vlazilnega u¢inka na njej.

Na slikah 17 in 18 so predstavljeni rezultati, ki smo jih dobili po nanosu kontrolnih
formulacij A' in B', v katere nismo vgradili matirajo¢ih mikrodelcev, ampak so namesto
njih vsebovale enak masni delez vode. S tem smo hoteli ugotoviti, ali prisotnost

mikrodelcev v formulaciji A in B znacilno vpliva na spremembe hidratacije.
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Slika 17: Povpre¢ne vrednosti hidratacije zelo suhe, suhe in normalno hidratirane koze pred
nanosom in 15, 30, 60, 90 minut po nanosu formulacije A’. Slika 17A - povpre¢ne vrednosti
hidratacije, podane v AE £SD; Slika 17B - povpre¢ne vrednosti hidratacije, podane v % izracunane

na podlagi bazalne vrednosti hidratacije koze;
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Slika 18: Povpreéne vrednosti hidratacije zelo suhe, suhe in normalno hidratirane koze pred
nanosom in 15, 30, 60, 90 minut po nanosu formulacije B'. Slika 18A - povpre¢ne vrednosti
hidratacije, podane v AE +£SD; Slika 18B - povpre¢ne vrednosti hidratacije, podane v %

izracunane na podlagi bazalne vrednosti hidratacije koze;

Iz zgoraj prikazanih rezultatov je razvidno, da kljub temu da so si formulacije Ain A’, B
in B’ med seboj zelo podobne, je njihov vpliv na hidratacijo povsem razli¢en. Formulacija
A’ bistveno bolj poveca hidratacijo, kot formulacija A. Hidratacija se je pri zelo suhi kozi

po nanosu formulacije A’ znalilno povecala, drugo najvecje povecanje hidratacije je
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opazno pri suhi, najmanj pa se je spremenila pri normalni kozi. Najbolj zanimiv podatek
je, da ni statisti¢ne znacilne razlike med rezultati, dobljenimi po 15 in 90 minutah po
nanosu vzorca, iz ¢esar lahko zaklju¢imo, da formulacija A’ ohranja svoji ucinek skozi

daljse obdobje.

Ce primerjamo formulaciji B in B', se je hidratacija koZe znagilno povedala po nanosu
formulacije B’ (slika 18). Najbolj znacilna razlika in najbolj uc¢inkovit vpliv formulacije
B’ se lahko opazi 30 minut po nanosu vzorca, ko se hidratacija zelo suhe koze poveca za
priblizno 60,1 %. Takrat se tudi hidratacija suhe koze poveca priblizno za 50,7 % ter
dobrohidratirane priblizno za 34,2 %. Potem se vrednosti hidratacije rahlo zniZujejo, a Se
vedno statisticno neznacilno v nasprotju z vrednostmi, izmerjene 15 minut po nanosu

VZOorcev.

Na sliki 19 so predstavljene povprecne vrednosti hidratacije koze, ki smo jih izmerili pred
nanosom in 90 minut po nanosu vzorcev A, A’, B in B’ na zelo suhi, suhi in normalno

hidratirani kozi. Hkrati so oznac¢ene tudi SD.
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Slika 19: Delez povecanja hidratacije zelo suhe, suhe in normalno hidratirane koze 90 minut po

nanosu vzorcev A, B, A’ ter B, izraCunane na podlagi bazalne vrednosti hidratacije koze.

Kot je razvidno iz rezultatov (slike 16, 17, 18 in 19), ima najmanjsi vpliv na hidratacijo
formulacija A oz. krema, v kateri smo mikrodelce vgradili z notranjo strukturo TK. 90
minut po nanosu je njen vpliv na hidratacijo neznacilen za vse tipe. Podobne rezultate smo
dobili tudi pri formulaciji B, kjer smo mikrodelce vgradili v klasi¢éno emulzijo.

Formulaciji A’ in B’ brez vgrajenih mikrodelcev izkazujeta popolnoma drugacen ucinek.
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90 minut po nanosu vzorcev sta znacilno povecali hidratacijo. Pri zelo suhi kozi je bolj

ucinkovita formulacija A’, pri suhi in normalno hidratirani pa je vpliv formulacije B’ vecji.

V raziskovalnem delu so Savi¢ in sodelavci preucevali vpliv vlazilcev, vgrajenih v TK kot
nosilni sistem. Raziskave so pokazale, da sistemi, stabilizirani z APG emulgatorji, lahko
znacilno povisajo hidratacijo koze in ucinek traja dalj ¢asa. Pri¢akovali so tudi sinergijo
med vlazilci (mle¢na kislina in se¢nina) in TK, vendar so rezultati pokazali, da TK niso
primerna struktura za vgraditev mo¢nih vlazilcev. Izkazalo se je, da vlazilci mo¢no vezejo
prosto in interlamelarno ujeto vodo iz nosilnega sistema, zaradi Cesar se ne izraza
maksimalna u¢inkovitost pri negi dobro hidratirane in suhe koze. Izjema pa je zelo suha,
pri kateri so te iste formulacije povzrocale zelo u¢inkovito hidratacijo (62). 1z zaklju¢kov
te Studije lahko sklepamo, da je uéinek vzorca A’ odvisen tako od bazalne hidratacije kot
tudi od koli¢ine vgrajenih vlazilcev v formulaciji, ki so v nasem primeru butilen glikol,
glicerol ter hialuronska Kislina. Razlika med ucinkovitostjo formulacije A in A’ verjetno
temelji na tem, da pri formulaciji A (v kateri je koli¢ina vode manjsa kot v formulaciji A’)
higroskopne in vlazilne snovi zelo mo¢no vezejo vodo, ki je vgrajena v sistemu in
posledi¢no tudi pri zelo suhi kozi nismo mogli opaziti povecanje hidratacije. Dodaten
vpliv ima lahko tudi polarnost lipofilnih sestavin v sami formulaciji (31). Zaradi tega bi
morali vrednotenje hidratacije koze po nanosu formulacije A in A’ izvajati tudi daljsi Cas,
(60). Po drugi strani pa takojs$na ucinkovitost formulacije B’ verjetno temelji na tem, da
je klasi¢na emulzija s strukturnega vidika bolj primerna za vgraditev mo¢ne higroskopne
in vlazilne u¢inkovine. Razlika med hidratacijsko ucinkovitostjo formulacij B in B’ je
najbrz zaradi koli¢ine vode, ki je mo¢neje povezana s higroskopnimi snovi v formulaciji
B.

Zaklju¢imo lahko, da se hidratacija koze ni statisticno znacilno povecala po nanosu
formulacij, ki sta vsebovali matirajoge mikrodelce (formulacija A in B). Ce dodatno
primerjamo formulaciji A in B, lahko ugotovimo, da je formulacija B (klasicna emulzija)
bolj primerna za izrazanje vlazilnega u¢inka. Hkrati se je izkazalo, da je klasi¢éna emulzija
bolj uc¢inkovita za nego koze oseb, ki smo jih uvrstili v skupine s suho in dobro hidratirano

kozo.
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5. SKLEP

V sodelovanju s podjetjem llirija d.0.0. smo izdelali dve kremi, ki naj bi bili namenjeni za
nego mastne koze. Kremi sta se med seboj razlikovali v notranji strukturi. Pri pripravi
prve formulacije, oznaCena z A, smo uporabili promotorje tekocih kristalov (Montanov L
in Montanov 82). Za pripravo druge formulacije, oznacene z B, smo uporabili klasi¢en
anionski emulgator (Lanatte N). Obe kremi sta vsebovali enako koli¢ino mikrodelcev z
matirajoim uc¢inkom na kozi. Izdelali smo Se dve formulaciji, ki sta identi¢ni kot prvi
dve, le da ti formulaciji nista imeli vgrajenih mikrodelcev, sluzili sta kot kontroli pri

vrednotenju hidratacije.

Na zacCetku smo vrednotili strukturi formulacij, ki sta vsebovali promotorje tekocih
kristalov. Pri obeh formulacijah smo videli naklju¢no razporejene anizotropne strukture,
znane kot malteski krizi, kar so potrditev za prisotnost lamelarnih tekocih kristalov v nasih
vzorcih. Iz dobljenih rezultatov smo ugotovili, da so promotorji uspesno tvorili tekoce
kristale kot notranjo strukturo sistema. Sklepali smo, da vgraditev mikrodelcev ni

preprecila tvorbe tekocih kristalov.

Izvedli smo preliminarno testiranje koli¢ine povrSinskih lipidov koze, sijaja koze ter
hidratacije koze, ki je podlaga za pripravo osnovnega nacrta izvedbe in vivo studije. Nato
so sledile in vivo Studije, pri katerih je sodelovalo 12 prostovoljcev obeh spolov, v starosti
od 21 do 24 let. Ugotovili smo, da obe formulaciji ne zmanjsata koli¢ine povrsinskih
lipidov na koZi, temvec¢ jih statistiéno znacilno povecata. Bolj znacilno pove€anje smo
opazili po nanosu formulacije, ki je imela notranjo strukturo tekocih kristalov, kar pomeni,
da je vpliv formulacij na kozi odvisen od njune notranje strukture. Ugotovili smo, da je
povecanje koli¢ine povrsinskih lipidov na kozi odvisna tudi od bazalne vrednosti le-teh.
Najvecje povecanje je bilo razvidno pri osebah, ki so imele najnizje bazalne vrednosti
povrsinskih lipidov, nato so sledile osebe s povpre¢nimi vrednostmi, zadnje pa so bili

osebe, pri katerih smo izmerili najvisje bazalne vrednosti povrSinskih lipidov koze.

Pri vrednotenju vpliva formulacij na sijaj koZe se je izpostavilo, da klasi¢na emulzija ne
izkazuje Zelenega u¢inka. Od nanosa vzorca klasi¢ne emulzije pa vse do 90 minut po njem,
nismo opazili statistine znacilne spremembe sijaja koze, medtem ko smo ugotovili, da je
po nanosu formulacije, ki je vsebovala promotorje tekocCih kristalov znac¢ilno zmanjsala

sijaj pri osebah, ki so imele povprecne vrednosti sijaja koze. Vrednosti so se zmanjsale
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tudi pri osebah, ki so imele najvisje izmerjene bazalne vrednosti, vendar ne toliko, da bi

jih definirali kot statisti¢no znacilne spremembe.

Pri vrednotenju vpliva formulacij na hidratacijo koze, smo ugotovili, da klasi¢na emulzija
poveca vrednosti za vecji odstotek kot formulacija, ki tvori tekoCe kristale, a pri obeh
formulacijah Se vedno govorimo o statisticno neznacilnih spremembah. Kontrolni
formulaciji, ki nista vsebovali matirajo¢ih mikrodelcev, statisticno znacilno povecata
hidratacijo. To pomeni, da imajo poleg notranje strukture formulacij vpliv na hidratacijo
tudi mikrodelci z matirajo¢im ucinkom. Dejstvo pa je, da klasi¢na emulzija zaenkrat
predstavlja boljSo izbiro za takojs$nji u¢inek. Za podroben, bolj natancen vpliv tekocih
kristalov na hidratacijo so Se vedno potrebna nadaljnja raziskovanja, ki morajo trajati

bistveno ve¢ kot 90 minut od nanosa vzorcev.

Iz zgoraj omenjenih podatkov lahko sklepamo, da sta formulaciji neprimerni za nego
mastne koze. Razlog za to je lahko, da je koli¢ina vgrajenih mikrodelcev nezadostna.
Vprasljivo je vgrajevanje vecjih koli¢in mikrodelcev v formulaciji, saj bi to lahko
povzro€alo dehidratacijo koze. A glede na to, da nismo opazili ucinkovitosti pri
formulaciji, ki je vsebovala tekoCe kristale in pri formulaciji, ki je bila klasi¢na emulzija,
je potreba po izboljSanju obeh formulacij o€itna Potrebno pa je omeniti, da smo
vrednotenje izvajali v pogojih, ki jih nismo zmogli kontrolirati (vplivi zunanjega okolja).
Bilo je tudi premajhno $tevilo prostovoljcev, da bi lahko govorili o njihovem vplivu na
lastnosti koze. Poleg izbolj$anja formulacij, bi za nadaljnje delo predlagali, da se in vivo
Studije izvaja v spomladanskem ali jesenskem casu ter poveca Stevilo prostovoljcev, ki

imajo teZave z mastno koZo.
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