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WITAMINA C W MEDYCYNIE I KOSMETOLOGII
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ABSTRACT

Ascorbic acid is one of the strongest antioxidants. It has a protective function
against oxidative stress intracellularly. It fights free radicals and eliminates the
effects of ultraviolet radiation. The human body is unable
to synthesize vitamin C itself. Vitamin C meets supports the mechanism
of removing toxins from the human body and has anticancer activity. Over the
years, many studies have been carried out to confirm the beneficial effect
of preventive and supportive action of cytostatics in the treatment of cancer.
Clinical studies described in the study indicate that vitamin C used
in combination with a cytostatic drug — gemcystabine, shows no side effects.

Vitamin C applied topically on the skin shows a number of positive effects.
Studies have shown that vitamin C accumulates in the deeper layers
of the skin for about three days. Ascorbic acid has a protective effect against
harmful ultraviolet radiation. Manufacturers of cosmetics often add ascorbic acid to
cosmetics with sunscreens. In addition, vitamin C acts depigmenting.
In order to increase the brightening effect, vitamin C is often combined with
glycolic acid or retinol. Ascorbic acid is also used in anti-aging preparations due to
the high ability of collagen synthesis in the skin.

In topical preparations, ascorbic acid has hydrophilic properties
- it is soluble in water and insoluble in fats. Hydrophilic ascorbic acid in synergy
with lipophilic tocopherol reduces cell apoptosis and thymine dimer formation. Its
stability improves the presence of stabilizing antioxidants, such as vitamin
E and ferulic acid. For the preparation to retain its properties,
it should be protected from light and oxygen. The development
of biotechnology allows the closure of a micronised vitamin C in nanosomes and
liposomes, which increases the ability to penetrate deep into the skin.
A number of vitamin C derivatives such as ascorbyl tetrapalmitate and ascorbyl
phosphate magnesium help achieve the desired results in topical application.

Keywords: ascorbic acid, antioxidant, cancer pharmacoprevention, free radicals,
vitamin C derivatives

Stowa kluczowe: kwas askorbinowy, antyoksydant, farmakoprewencja nowotworu,
wolne rodniki, pochodne witaminy C
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WYKAZ STOSOWANYCH SKROTOW

ROS — reaktywne formy tlenu (ang. reactive oxygen species)

UVA — ultrafiolet, promieniowanie elektromagnetyczne o dtugosci
fali 315-380 nm

UVB — ultrafiolet, promieniowanie elektromagnetyczne o dlugosci
fali 280-315 nm

DNA — kwas deoksyrybonukleinowy (ang. deoxyribonucleic acid)

mRNA — matrycowy RNA (messenger RNA)

INCI — migdzynarodowe nazewnictwo sktadnikow kosmetykow
(ang. International Nomenclature of Cosmetic Ingredients)

HEV — wysokoenergetyczne $wiatlo widzialne (ang. High-Energy
Visible Light)

DHAA — kwas dehydroaskorbinowy

VC-IP — kwas tetraizopalmitoilo-askorbinowy

IL-6 — inhibitor interleukiny 6

VCP-IS-Na — fosforan disodowo-izostearylowy 2-0 L-askorbinowy

AA2G — kwas L-askorbinowy 2-glukozyd
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1. ZASTOSOWANIE WITAMINY C W MEDYCYNIE
1.1. WLASCIWOSCI WITAMINY C

Witamina C (kwas L-askorbinowy) jest witaming rozpuszczalng
w wodzie , pochodng sacharydow i jest czgscig zlozonej grupy antyoksydantow
enzymatycznych i nieenzymatycznych. Prawidlowa nazwa chemiczna witaminy
C to 2-okso-L-treo-heksono-1,4-lakton-2,3-enediol. Mechanizm dziatania kwasu L-
askorbinowego jest ztozony. Sktadnik ten jest donorem elektrondw, wykazuje silne
wiasciwosci redukujace i jest jednym z najlepiej poznanych przeciwutleniaczy
o wlasciwosciach chemo-prewencyjnych. Posiada zdolnos¢ neutralizowania
wolnych rodnikéw, chroni przed powstawaniem mutagennych nitrozwigzkéw,
a takze wspiera mechanizm usuwania toksyn z organizmu. Antyoksydacyjna moc
kwasu L-askorbinowego wynika z powstania anionu askorbinowego, wynikajacego
z odwracalnej dysocjacji. Wspomaga rowniez wchianianie zelaza i stabilizujg
witaming E. Organizm ludzki nie jest w stanie sam syntetyzowa¢ witaminy C ze
wzgledu na brak enzymu oksydazy L-gulono-gamma-laktonowego. Kwas
askorbinowy absorbowany jest w jelicie cienkim. Witamina C moze by¢
ekstrahowana ze Zrodet naturalnych takich jak warzywa i owoce, jak réwniez
syntetyzowany z glukozy.Wedlug dostgpnych danych dawka dietetyczna do
100mg/na dobg jest catkowicie wchtaniana [1-3]. Witamina C jest aktywna
biologicznie i bierze udzial w wielu procesach biochemicznych w organizmie
cztowieka. Przyjmuje sie, ze u oséb niepalacych tytoniu, witamina C wchiania si¢
w okoto 80-90%, jezeli przyjeta dawka wynosita do 100mg. Proces wchtaniania sie
witaminy C odbywa si¢ w proksymalnym odcinku jelita cienkiego
i dwunastnicy. Dzieki wlasciwosciom antyoksydacyjnym kwas askorbinowy petni
role ochronng kardioprotekcyjng: w chorobach naczyn serca i naczyn
krwionosnych.

Ponadto, witamina C jest cennym immunomodulatorem, skutecznie pobudza
proces stymulacji uktadu odpornosciowego oraz stymuluje synteze interferonu.
Wedlug dostepnych danych, $redni okres poéttrwania kwasu askorbinowego
w organizmie dorostego cztowieka wynosi od 10 do 20 dni. Metabolitami kwasu L-
asrkorbinowego sa: kwas dehydroaskorbinowy (Rys. 1), kwas szczawiowy (Rys. 2)
oraz kwas 2,3-diketogulonowy (Rys. 3). Kwas 2,3-diketogulotowy metabolizowany
jest do kwasu szczawiowego. Przemiany kwasu L-askorbinowego powoduja
unieszkodliwienie reaktywnych form tlenu (ROS, reactive oxygen species), do
ktorych zalicza sie: reaktywne formy azotu, anionponadtlenkowy oraz rodnik
hydroksylowy. Reaktywne formy tlenu przyczyniaja si¢ do rozwoju nowotworow
ztosliwych. Nadmiar witaminy C i jej metabolitow wydalany jest wraz z moczem.
Gléwnymi formami witaminy C ktore znajduja zastosowanie w diecie to
kwas L-askorbinowy i dehydroaskorbinowy. Niedobor kwasu askorbinowego
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w diecie prowadzi do szkorbutu. Kwas askorbinowy odgrywa réwniez kluczowa
role w prawidlowej syntezie kolagenu. Kolagen jest gldwnym bialkiem
budulcowym chrzastek, kosci, zgbow, skory, soczewki i rogowki oka, Sciegien,
krazkow miedzykregowych oraz naczyn krwionosnych. Warto roéwniez podkreslic,
7ze obecnos¢ kwasu L-askorbinowego jest niezbedna do syntezy kwasu [-
hydroksymastowego (Rys.4) — karnityny migsniowej 1 aktywuje cytochrom P450

[3].
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Rysunek 1. Wzor strukturalny kwasu dehydroaskorbinowego CsHsOs
Figure 1. Structural formula of oxalic acid C,H,04
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Rysunek 2. Wzor strukturalny kwasu szczawiowego C,H,O4
Figure 2. Structural formula of oxalic acid C,H,O4
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Rysunek 3. Wzor strukturalny kwasu 2,3-diketogulonowego CsHsO,
Figure 3. Structural formula of 2,3-diketogulonic acid C¢HsO7
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Rysunek 4. Wzor strukturalny kwasu p-hydroksymastowego C4HsO5
Figure 4. Structural formula of B-hydroxybutyric acid C4HsO5

1.2. ROLA WITAMINY C W IMMUNOLOGII

Witamina C jest kluczowym skladnikiem wspierajacym funkcje
odpornosciowe organizmu. Kwas askorbinowy posiada zdolno$¢ oddawania
elektronow, dzieki czemu skutecznie chroni czasteczki takie jak kwasy nukleinowe,
weglowodany, biatka i lipidy przed uszkodzeniem wywolanym utleniaczami.
Utleniacze powstaja podczas metabolizmu komoérkowego, czgsto na skutek
spozywania  przetworzonej zywnosci, toksyny, ekspozycje na $wiatlo
ultrafioletowe, niebieskie HEV (High-Energy Visible Light, 400-500nm) (Fot. 1)
pochodzace z ekrandw urzadzen cyfrowych i oswietlenia LED oraz zanieczyszczen
srodowiskowych takich jak dym papierosowy czy smog [24].
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Fotografia 1.  Schemat przedstawia podzial promieniowania elektromagnetycznego, na $wiatlo
niewidzialne ultrafioletowe i widzialne wysokoenergetyczne HEV i i niskoenergetyczne

LEV. Schemat zaczerpnieto ze zrodia internetowego [online]
http://www.optometrysmeeting.org/documents/handouts/2015/1065.pdf ~ [dostgp  dnia:
06.05.2019]

Photograph 1. The diagram shows the division of electromagnetic radiation into invisible ultraviolet and
visible high energy light HEV and low energy light LEV. The diagram is taken from the
online source [online]: http://www.optometrysmeeting.org/documents/
handouts/2015/1065.pdf [access by: 06.05.2019]

Przeciwutleniajace dzialanie witaminy C zwalczajgce wolne rodniki moze by¢
wzmocnione dodatkowa suplementacja witaminy E (Rys. 5). Witamina C pelni
rowniez funkcje kofaktora dla monooksygenazy optymalizujacej geny,
dioksygenazy, enzymow biosyntetycznych a takze dla hydroksylaz lizylowych
i profilowych bioracych udzial w syntezie kolagenu i karnityny. Przeprowadzone
badania wskazuja, ze kwas askorbinowy pelni istotng funkcje regulacji DNA jak
réwniez metylacji histonow [25, 26].

Rysunek 5. Wzor strukturalny witaminy E CaoHs0O»
Figure 5. Structural formula of vitamin E CyHs00,

Dostepne dane wskazujg, ze kwas askorbinowy zwieksza ekspresje gendw
kolagenu W fibroblastach. Ponadto, petni role kofaktora
dla wspomnianych wczesniej enzymdéw hydroksylazy prolilowej i lizylowej,
stabilizujacych trzeciorzedowa strukture kolagenu w skorze czlowieka. Dzigki
stymulacji biostynezy kolagenu w skoérze pobudzone sa mechanizmy gojenia ran.
Sladowe milimolarne stezenia witaminy C gromadzone sg w komérkach naskérka.
Suplementacja witaming C skutecznie chroni skére przed stresem oksydacyjnym
wywotanym na skutek zanieczyszczen srodowiska [27].
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Za proces gojenia ran odpowiadaja leukocyty, a zwlaszcza granulocyty
obojetnochtonne i makrofagi. W poczatkowym etapie stanu zapalnego, neutrofile
przemieszczajg si¢ w miejsce rany w celu sterylizacji. Sterylizacja wywotana
neutrofilami  polega na  wyzwolenie bialek przeciwdrobnoustrojowych
i reaktywnych form tlenu. Dostepne dane wskazuja, ze kwas askorbinowy wptywa
na migracje neutrofili w odpowiedzi na mediatory zapalne, a takze niwelowanie
drobnoustrojow. Monocyty i neutrofile gromadzg kwas askorbinowy pochodzacy
z diety. Zdolno$¢ ta pozwala na ochrone komorek przed stresem oksydacyjnym
[28].

Komorki odpornosciowe w odpowiedzi na stan zapalny i infekcje wydzielaja
czasteczki sygnatowe. Do grupy czasteczek sygnatowych naleza cytokiny, ktore
wywoluja odpowiedzi przeciwzapalne i prozapalne. Dostepne dane wskazuja, ze
kwas askorbinowy moduluje cytokiny leukocytowe i uktadowe. Kwas askorbinowy
wraz z limfocytami z krwi obwodowej zmniejsza wytwarzanie prozapalnych
cytokin  TNF-o i IFN-y. Natomiast przeprowadzone badania in vitro
z wykorzystaniem kwasu askorbinowego i monocytéw wyizolowanych z krwi
obwodowej pacjentow z zapaleniem ptuc, wskazujg na zmniejszenie wytwarzania
prozapalnych cytokin TNF-a i IL-6 [29, 30]. Badania dowodza, ze suplementacja
witaminy C nie wywiera wplywu na poziom histaminy, ktora jest mediatorem
immunologicznym wytwarzanym przez komorki tuczne, bazofile i eozynofile,
powstate na skutek stresu i patogenow [31].

1.3. ROLA WITAMINY C W PREWENCJI NOWOTWOROWEJ

To, czy witamina C odkrywa rolg farmakoprewencyjng w rozwoju raka jest od
dawna przedmiotem sporu w srodowisku naukowym. Dostepne dane wskazuja, ze
suplementacja kwasem askorbinowym zwieksza stezenie glutationu w ludzkich
limfocytach, co wigze si¢ z hamowaniem peroksydacji lipidow. Witamina
C posiada réwniez zdolno$¢ regeneracji witaminy E. U chorych na choroby
nowotworowe witamina C znajdowala zastosowanie w formie doustnej oraz
pozajelitowej. Do tej pory przeprowadzono wiele badan w warunkach in vivo i in
vitro majacych na celu potwierdzenie skutecznosci przeciwnowotworowej kwasu
askorbinowego [3-5].

Niektore z badan wskazuja pozadane rezultaty i korzysci kliniczne
w przypadku suplementacji wysokimi dawkami kwasu askorbinowego u pacjentéw
z rakiem trzustki i rakiem piersi. Badacze porownali réwniez skutecznosé
suplementacji doustnej witaminy C i wlewow dozylnych. Przeprowadzone badania
wskazaly na znacznie lepsze rezultaty poprawy zdrowia pacjentow w przypadku
stosowania wlewdw askorbinowych. Badania przeprowadzone w 2013 i 2015 roku
sugeruja, ze wysokie dawki kwasu askorbinowego sa korzystnym dodatkiem do
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chemioterapii. Inne dane wskazuja natomiast na utrudnienie wchtaniania
i zmniejszenie dzialania lekoéw chemioterapeutycznych po skojarzeniu z kwasem
askorbinowym. Badacze wskazuja, ze askorbinianu z gemcytabing [6] (Rys. 6),
znang jako lek cytostatyczny stosowany w leczeniu raka trzustki [10], raka sutka
i nie drobnokomdrkowego raka ptuca, nie powoduje zdarzen niepozadanych.
W modelach zwierzecych zastosowanie witaminy C spowodowato dzialanie
cytotoksyczne wobec komorek nowotworowych oraz zmniejszenie guzéw
nowotworowych [3-9].

Wedtug przeprowadzonych badan in vivo i in vitro, pochodne kwasu L-
askorbinowego maja rowniez dzialanie cytotoksyczne i posiadaja zdolnosé
hamowania wzrostu szeregu niezlosliwych i zlosliwych linii komérkowych.
Z posréd pochodnych witaminy C, do grupy zwiazkéw przeciwnowotworowych
zalicza si¢: 6-palmitynian askorbinianu, 6-stearynian askorbinianu oraz estry
kwasow tluszczowych kwasu askorbinowego. Natomiast 2-O-fosforan askorbylu-2
wykazuje dzialanie przeciwprzerzutowe dzigki zdolnosci zahamowania ludzkich
komérek widkniakomiesaka typu HT-1080 [20].

W 2014 roku w ,.Journal of Cellular and Molecular Medicine” opublikowano
badanie, przeprowadzone u pacjentek z rakiem piersi, ktérych lekiem
chemioterapeutycznym byt tamoksifen (Rys.7). Badanie dowiodlo, ze kwas
askorbinowy podawany rownolegle z chemioterapeutykiem, znosit jego dziatanie
cytotoksyczne [21].

Spekuluje  sie, ze  suplementacja  wysokich  dawek  kwasu
L-askorbinowego podczas chemioterapii czy radioterapii moze zaktocaé ich
dzialanie, poprzez mechanizm indukcji $mierci komoérek (mechanizm utleniajacy).
Istnieje mozliwos$¢, ze terapia bgdzie mniej skuteczna poprzez neutralizacj¢ stresu
oksydacyjnego u pacjentéw onkologicznych. Kluczowa jest ilo$¢ podanej witaminy
C i sposob jej podania, jak rowniez rodzaj nowotworu i chemioterapeutyku.
Podczas przeprowadzonych badan, wzrost skutecznosci chemioterapii zauwazono
przy zastosowaniu witaminy C pozajelitowo [22, 23].

W S$wietle przedstawionych danych kwas L-askorbinowy wydaje
si¢ by¢ substancjg zapobiegajaca nowotworom i wspomagajacg w walce
z rakiem, jednak niezbgdne jest wykonanie dalszych badan klinicznych w tym
kierunku.
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Rysunek 6.  Wzor strukturalny gemcytabiny CoH; F.N3O4
Figure 6. Structural structure of gemcitabine CoH;F2N;04

|

CH3 = CH3

Rysunek 7. Wzor strukturalny tamoksifenu C,sH,oNO
Figure 7. The structural formula of tamoxifen C,sH,0NO

1.4. PRO-OKSYDACYJNE WELASCIWOSCI WITAMINY C

W roku 1998 na tamach Nature opublikowano artykut “Vitamin C exhibits pro-
oxidant properties”. Przeprowadzone badania wskazuja, ze aktywno$é
prooksydacyjna kwasu askorbinowego zalezna jest przede wszystkim od interakcji
kwasu askrobinowego z jonami metali przej$ciowych, przede wszystkim miedzi
i zelaza. Warto podkresli¢, ze udzial askorbinianu w reakcji z jonami metali, jest
zasadnicza wlasciwoscig istotng w biosyntezie kolagenu. Polgczenie witaminy
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C oraz jondéw zelaza moze spowodowaé stymulacje perooksydacje lipidow.
Badacze po przeprowadzonych testach na liniach komdrkowych wskazujg, ze kwas
askorbinowy w niskich stezeniach petni funkcj¢ antyoksydacyjna, natomiast
w wysokich stezeniach lub tez w obecnosci jondw metali przejsciowych, moze
petni¢ funckje pro-oksydacyjna [33, 34].

W celu unikniecia dziatania pro-oksydacyjnego, dostepne dane wskazuja
mozliwos¢ zastosowania kwasu askorbinowego w potaczeniu z witamina E.
W przypadku suplementacji doustnej, witamina E w wysokich dawkach — okoto
300 mg, pozwala zniwelowa¢ dziatanie pro-oksydacyjne askorbinianu. Polaczenie
kwasu  askorbinowego z  tokoferolami  jest  rowniez  korzystne
w przypadku tworzenia receptur preparatow do stosowania zewnetrznego.

2. ZASTOSOWANIE WITAMINY C W KOSMETOLOGII
I DERMATOLOGII

2.1. ANTYOKSYDACYJNA ROLA WITAMINY C W PIELEGNACJI SKORY

Kwas askorbinowy (Rys. 8) jest krystalicznym, bialym zwigzkiem
organicznym. Wedtug dostepnych danych, witamina C skutecznie neutralizuje
reaktywne formy tlenu powstale w wyniku zaréwno promieniowania UVA (320 -
400 nm.) jak rowniez UVB (290-320 nm.). Ekspozycja na $wiatto ultrafioletowe
aktywuje reaktywne formy tlenu, co w dalszej kolejnosci wptywa na uszkodzenia
komorek. Dochodzi do destrukcji biatek komorkowych, do ktérych réwniez zalicza
si¢ kolagen. Za destrukcje wtokien kolagenowych, fotostarzenie skory i czerniaka
gtéwnie odpowiada promieniowanie UVA [11-13].

Rysunek 8.  Wzor strukturalny kwasu askorbinowego CsHgOs
Figure 8. Structural formula of ascorbic acid C¢HgOg
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Fotostarzenie wynika z rumienia powstatego na skutek wystawienia skory na
promieniowanie stoneczne. Promieniowanie UVB natomiast odpowiada gtownie za
powstanie reaktywnych form tlenu, zmiany mutagenne w obrebie naskorka,
poparzenia stoneczne oraz raka skoéry. Dostgpne badania wskazuja,
ze filtry przeciwsloneczne hamujg zaledwie 55% wolnych rodnikéw powstatych na
skutek promieniowania UV. W celu zoptymalizowania ochrony skory przed
wolnymi rodnikami badacze sugeruja polgczenie filtrow przeciwstonecznych
i antyuteniacza w formie witaminy C do stosowania miejscowego. Takie potaczenie
w badaniach laboratoryjnych wykazato znaczng redukcj¢ rumienia i zmniejszenie
oparzen stonecznych. W tym celu wykorzystana byta witamina C o stezeniu 10%.
Zmiany chemiczne powstate na skutek reaktywnych form tlenu zachodza rowniez
w DNA komérkowym oraz w blonach komdrkowych. Do reaktywnych form tlenu
(ROS) zalicza sie tlen i nadtlenek singletowy oraz jony ponadtlenkowe. Witamina
C skutecznie zwalcza wolne rodniki dzieki sekwencyjnemu przekazywaniu
elektronow [12, 13].

W celu ustabilizowania i wzmocnienia dziatania substancji, kwas askorbinowy
laczy sie z innymi antyoksydantami. Hydrofilowa witamina
C najlepiej dziata w synergii z lipofilowa witaming E (Rys. 9). Potaczenie obu
antyutleniaczy zapewnia lipofilowg i hydrofilowa ochrong podzialu komorek.
Penetracja kwasu askorbinowego przez warstwe rogowa naskorka jest mozliwa,
gdy pH preparatu wynosi 3,5. Przy pH 3,5 ladunek jonowy jest usuwany
i wlasciwie transportowany przez warstwe rogowa [13-15].

Rysunek 9. Wzér strukturalny a-Tokoferolu C,9HsoO,
Figure 9. The a-Tocopherol structural formula CxHso0,

Kwas ferulowy (Rys. 10), ktory jest bardzo silnym antyoksydantem rowniez
zwigksza skuteczno$¢ i stabilno$¢ kwasu askorbinowego w znaczny sposéb.
Wedlug przeprowadzonych badan, wzbogacenie formuly kwasu askorbinowego
0o  stezeniu 15% o  kwas  ferulowy 0,5%  oraz  witaming
E o stezeniu 1% poprawia jego dzialanie az os$miokrotnie. Z badan wynika,
ze polaczenie witaminy C z kwasem ferulowym i witaming E dziala silnie
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przeciwko uszkodzeniom wywotanym promieniowaniem UV i skutecznie
zapobiega rakowi skory [13, 15]. Istniejg rowniez badania, ktére wskazuja,
ze substacje o wlasciwosciach wchlaniania i zatrzymywania wilgoci — humektanty -
grupy  glikoli, takie jak  glikol propylenowy, glikol etylenowy
i gliceryna w preparatach zawierajacych kwas askorbinowy, wykazuja stabilizujacy
wplyw na degradacje witaminy C [32].

H
3CO NS OH

HO

Rysunek 10.  Wzdr strukturalny kwasu ferulowego CoH;¢O4
Figure 10. Structural formula of ferulic acid C1oH;¢O4

2.2. DZIALANIE DEPIGMENTACYJNE WITAMINY C

Mechanizm dziatania depigmentacyjnego kwasu askorbinowego polega
hamowaniu enzymu tyrozynazy dzieki oddzialywaniu kwasu z jonami miedzi
w miejscu aktywnej tyrozynazy. Dzigki temu zmniejszone jest wytwarzanie
melaniny. Kwas askorbinowy przynalezy do kategorii drugiej $rodkéw
o dziataniu depigmentujacym. W celu uzyskania lepszych rozjasniajacych efektow,
witaming C czesto laczy si¢ w terapii z kwasem glikolowym (Rys. 11)
czy z retinolem (akseroftolem) (Rys. 12) [13-16].

O

OH
HO

Rysunek 11.  Wzér strukturalny kwasu glikolowego C,H405
Figure 11. Structural formula of glycolic acid C;H4O5
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Rysunek 12.  Wzér strukturalny retinolu (Ca0Hz0O/ CyH9OH)
Figure 12. The retinol structural formula (CyH300/ C0H29OH)

2.3. DZIALANIE PRZECIWZAPALNE WITAMINY C

Witamina C znajduje zastosowanie w preparatach tagodzacych stany zapalne
przy schorzeniach takich jak tradzik ré6zowaty, tradzik pospolity, atopowe zapalenie
skory czy tuszczyca dzigki zdolnosci hamowania biatka NFkB, odpowiedzialnego
za aktywacje szeregu cytokin prozapalnych. Kwas askorbinowy wplywa réwniez
pozytywnie na proces gojenia sie ran i blizn [11, 15].

2.4. SYNTEZA KOLAGENU

Kwas askorbinowy jest kluczowym kofaktorem podczas procesu syntezy
kolagenu w skorze. Proces ten spowodowany jest pobudzeniem enzyméw
petiacych funkcje sieciujacg i stabilizujaca czasteczki kolagenu: hydroksylazy
lizylowej i hydroksylazy prolilowej. Ponadto, kwas askorbinowy wptywa
na syntez¢ kolagenu poprzez mechanizm peroksydacji lipidéw. Produkt pochodzacy
z tego procesu — malondialdehyd — stymuluje ekspresje genu kolagenu. Witamina
C zwigksza proliferacje fibroblastow i stablizuje mRNA prokolagenu. Kwas
askorbinowy w preparatach kosmetycznych wykazuje dziatanie
przeciwstarzeniowe. Wedlug dostepnych danych i przeprowadzonych badan in
vitro, istnieje mozliwo$¢ hamowania syntezy elastyny przez fibroblasty na skutek
stosowania preparatow z witaming C. Z tego zjawiska wynika korzy$¢ w postaci
zmniejszenia elastozy fotouszkodzen na skutek promieniowania UV [15].

W celu potwierdzenia skutecznosci stosowania miejscowego kwasu
askorbinowego na skore przeprowadzono badanie in vivo na pacjentkach ktdre
przeszly okres menopauzy. Badanie polegalo na zastosowaniu witaminy
C o stezeniu 5% po jednej stronie szyi i ramienia w poréwnaniu do placebo. Wynik
poréwnawczy wykazal znaczny wzrost mRNA kolagenu typu I i IIl oraz wzrost
inhibitora metaloproteinazy — I (MMP-I) [11, 15].
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2.5. SYNTEZAPOCHODNE KWASU ASKORBINOWEGO W PREPARATCH
KOSMETYCZNYCH

Kwas askorbinowy jest substancja mato stabilng i wrazliwg na ekspozycje na
dziatanie $wiatla, wysokiej temperatury i powietrza, na skutek czego utlenia si¢ do
kwasu  dehydroaskorbinowego = (DHAA).  Dostgpne  dane  wskazuja,
ze kwas askorbinowy jest stabilny w warunkach utrzymujacych pH ponizej 3,5.
Optymalne skuteczne stezenie kwasu askorbinowego w preparatach kosmetycznych
wynosi do 20% [26]. Stabilnos¢ witaminy C zwieksza si¢ towarzystwie witaminy
E i kwasu ferulowego [12, 26]. Okres potowicznego rozpadu witaminy C w skorze
po aplikacji wynosi 4 dni. W celu utrzymania stalego poziomu kwasu
askorbinowego w skoérze sugeruje si¢ systematyczng aplikacje miejscowg co 8
godzin. Rozwdj nanotechnologii pozwala na zamkniecie  witaminy
C w nanosomach i liposomach, w celu zwiekszenia aktywnosci sktadnika
i penetracji w glab skory [13, 16-19].

Wyréznia si¢ pochodne kwasu askorbinowego, ktére wykazuja wieksza
stabilno$¢ kosztem nizszej aktywnosci w preparacie kosmetycznym :

e Kwas tetraizopalmitoilo-askorbinowy (VC-IP, INCI: Ascorbyl
Tetraisopalmitate) (Rys. 13) — askorbinian sodu i lipofilowa prowitamina,
posiada zdolno$¢ zahamowania UVB wzrostu melanocytow IL-a i PGE, przez
keratynocyty wywotanym na skutek ekspozycji na promieniowanie UV;

e Siarczan kwasu askorbinowego;

e So6l magnezowa fosforanu askorbylu (INCI: Magnesium Ascorbyl Phospate)
(Rys. 14) — to pochodna kwasu askorbinowego rozpuszczalna w wodzie,
wysoce stabilna przy neutralnych wartosciach pH, wykazuje dziatanie
przeciwnowotworowe (promieniowanie UVB);

e S6l sodowa fosforanu askorbylu (INCI: Sodium Ascorbyl Phospate) (Rys. 15)
— wykazuje dziatanie antybakteryjne, wspomaga leczenie tradziku;

e Fosforan disodowo-izostearylowy 2-0 L-askorbinowy (VCP-IS-Na) — pochodna
z tancuchem alkilowym C8;

e Palmitynian askorbylu (Rys. 16) — Kwas etylaskorbinowy (L-Ascorbic acid 6-
hexadecanoate), polaczenie witaminy C i kwasu palmitynowego; kwas 3-O-
etylo askorbinowy — inhibitor interleukiny 6 (IL-6) oraz tyrozynazy i TRP-2,
redukuje reaktywne formy tlenu (RFT) jak 'O,, O,", 'OH i ‘OOH.

e Kwas L-askorbinowy 2-Glukozyd (Rys. 17) (AA2G, INCI : Ascorbyl
Glucoside) — stablina forma pochodnej witaminy C, jest sktadnikiem wigzacym
witaming C i glukoze, wykazuje wysokg stabilnosé
w wodzie, wykazuje silne dzialanie antyoksydacyjne, posiada zdolnos¢
neutralizacji wolnego rodnika ABTS, wykazuje aktywno$¢ chelatujacg metal;
[13, 16-19].
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Rysunek 13. Wzér strukturalny kwasu tetraizopalmitoilo-askorbinowego Cs0H;25019 (VC-IP), w ktorym
R jest grupa izopalmitynianowa

Figure 13. A structural formula of palmitoyl-ascorbic acid Cs0H;25019 (VC-IP) in which R is an

isopalmitate group

Rysunek 14. Wzér strukturalny soli magnezowej fosforanu askorbylu Ci2Hi2MgzO1sP2
Figure 14. A structural formula of magnesium ascorbyl phosphate Ci2Hi2MgzO1sP2



5 20 C. MUSIAL, W. SAWCZUK, B. GAWDZIK, A. KUBAN-JANKOWSKA, P. PRZYCHODZEN, M. GORSKA-PONIKOWSKA

HO

O_o
HO

Na* O 0. p

~

Nat -0 O Na*

Rysunek 15. Wz6r strukturalny soli sodowej fosforanu askorbylu CsHsOP.;Na
Figure 15. A structural formula of sodium ascorbyl phosphate C¢HsOoP.sNa

OH
0.0 O
H
— O
HO OH

Rysunek 16. Wzér strukturalny palmitynianu askorbylu C»,H3307
Figure 16. The structural formula of ascorbyl palmitate C,,H3307

HO
HO,,

OH OH OH

Rysunek 17. Wzér strukturalny glukozydu askorbylu C,H;50y,
Figure 17. The structural formula of ascorbyl glucoside Ci,H;50;
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UWAGI KONCOWE

Kwas askorbinowy jest jednym z najsilniejszych przeciwutleniaczy. Pelni funkcje
ochronng przed stresem oksydacyjnym wewnatrzkomorkowo. Zwalcza wolne rodniki
i niweluje skutki promieniowania ultrafioletowego. Ponadto, witamina C spetnia
wspiera mechanizm usuwania toksyn z organizmu czlowieka i wykazuje dzialanie
przeciwnowotworowe. Na przestrzeni lat przeprowadzono wiele badan majacych na
celu potwierdzenie korzystnego dziatania prewencyjnego i wspierajacego dzialanie
cytostatykéw w leczeniu nowotworow.

Witamina C wykazuje szereg korzysci wynikajacych ze stosowania miejscowego
na skorg. Neutralizuje reaktywne formy tlenu powstate na skutek promieniowania
ultrafioletowego, hamuje produkcje melaniny, dziata przeciwstarzeniowo, peti role
naturalnego filtra przeciwslonecznego. Hydrofilowy kwas askorbinowy w synergii
z lipofilowym tokoferolem zmniejsza zarowno apoptoze komorek, jak rowniez
tworzenie dimeru tyminy. Ze wzgledu na swoje wlasciwosci, witamina C jest
sktadnikiem czesto dodawanym do preparatow chroniacych przed promieniowaniem
stonecznym. Kwas askorbinowy hamuje degradacje kolagenu i elastyny dzieki
zdolno$ci do zmniejszania syntezy enzymow z klasy metaloproteinaz, ponadto jest
glownym kofaktorem podczas syntezy kolagenu w skdrze. Znacznie wspomaga
regeneracje naskorka, wykazuje dzialanie tagodzace i przeciwzapalne.

W  preparatach do stosowania miejscowego kwas askorbinowy wykazuje
wlasciwosci hydrofilowe. Hydrofilowos¢ oznacza tatwo$¢ rozpuszczania w wodzie
i nierozpuszczalnos¢ w thuszczach. Hydrofilowe czasteczki niezjonizowane o matej
masie dobrze penetruja warstwy naskorka i skéry. Wspdtobecno$¢ innych
antyoksydantéw  zwigksza stabilnos¢ kwasu askorbinowego w  preparatach
kosmetycznych. Rozwdj biotechnologii pozwala na zamkniecie zmikronizowanej
witaminy C w nanosomach i liposomach, co dodatkowo zwieksza stabilnos¢ kwasu L-
askorbinowego i zdolno$¢ penetracji w glab skory. Szereg pochodnych witaminy
C pozwala na osiagniecie pozadanych rezultatow w zastosowaniu miejscowym.
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