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Savremeni proizvodi za negu koze moraju ispuniti
visoke standarde i oCekivanja potrosaca koja se odnose
na efikasnost, estetske parametre i kompatibilnost sa
kozom i zivotnim okruzenjem, odnosno, potrebno je da
su bezbedni za potroSace. Efikasnost savremenih ko-
zmeti¢kih proizvoda uglavnom podrazumeva multifun-
kcionalnost. Navedeni zahtevi namecu proizvodadima
kozmetickih sirovina i preparata stalno usavrsavanje for-
mulacija postojecih, emulzionih nosada za kozmeticki
aktivne supstance (KAS), upotrebu novih sirovina i te-
hnologija za izradu preparata, kao i razvoj potpuno no-
vih nosaca aktivnih komponenti i veliki broj razli¢itih
izvora i koncepta za dobijanje KAS [1].

SAVREMENI NOSACI ZA KAS

Emulzioni nosaci KAS

Poznato je da se emulzije namenjene dnevnoj nezi
koze, najcesce formuliSu kao ulje u vodi (u/v) ili, rede,
kao viSestruki (multipli) voda u ulju u vodi (v/u/v) sistemi,
dok se za negu koze tokom nodi preporuéuje upotreba
voda u ulju (v/u) ili ulje u vodi u ulju (u/v/u) sistemi.

Ovi nosadi treba da funkcioni$u kao specifi¢ni "de-
livery" sistemi, da pruze korisniku oseéaj visoke elegan-
cije i prijatnosti tokom i nakon primene, bez bojazni od
eventualnih nezeljenih efekata. Visoko sofisticirane for-
mulacije kozmeti¢kih emulzija za negu koZe postizu se
kombinovanjem novih sirovina za stabilizaciju sistema
(emulgatori, koemulgatori i stabilizatori) i primenom no-
vih tehnika izrade. PredlaZzu se nove generacije emulga-
tora, koji na kozu ne deluju kao klasi¢ne povrsinski
aktivne materije (PAM) zato $to nisu agresivne, ne isusu-
ju, ne ispiraju lipide sa povrsine koze i ne stupaju u inte-
rakcije sa proteinima koZe. Potrosali oCekuju da se
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kremovi lako i brzo razmazuju i upijaju”, a da na kozi
obrazuju film koji nije sjajan i lepljiv [2].

Emulzioni sistemi (kremovi) tipa u/v

Noviji emulgatori tipa Secernih estara su primer
savremenih PAM sa dobrim karakteristikama u kontaktu
sa kozom. Oni su kompatibilni sa kozom, ne sadrze eti-
len oksid, biodegradabilni su i dobijeni od polaznih sas-
tojaka biljnog porekla. Radi se o tzv. poliglicerol estrima
i/ili alkil poliglikozidima dugog lanca ili smesama nekih
glicerida sa alkilpoliglikozidima. Zavisno od tipa masne
kiseline, poliglicerolski estri imaju HLB vrednosti 3-15 i
mogu funkcionisati kao u/v ili v/u emulgatori. Od poligli-
cerolskih estara za u/v emulzije interesantani su Tego
Care® 450 (Degussa-THGoldschmidt, Nemacka), poli-
gliceril-3—metilglukozadistearat i metil glukozaseskviste-
arat, Tego care® PS, koji su stabilni u kiseloj sredini i u
prisustvu elektrolita. Oni su pogodni za stabilizaciju u/v
kremova sa a-hidroksi kiselinama. Poligliceril-3—diste-
arat (BASF, Nemacka) je u/v emulgator za emulzije sa
niskim i sa visokim udelom masne faze. Emulgade PL®
68/50 (Cognis, Nemacka) je nejonska u/v samo-emul-
gujuéa podloga biljnog porekla koju ¢ine cetearil gluko-
zid i cetearil alkohol u smesi, a pogodan je za
stabilizaciju emulzionih losiona za negu koze lica i tela,
tako i za kremove za dnevnu negu i za ruke. Novi napre-
dak u tehnologiji emulzija (nanoemulzija) jesu i prirodni
emulgatori bazirani na inulinu (hidrofobno modifikovani
inulin, Inutec surfactants, Orafti, Belgija). Ovi emulgatori
su veoma dobri i mogu da, u koncentracijama 0,1-0,2%,
emulguju 30-40% masne faze i obrazuju emulzije koje
su vrlo otporne na elektrolite i koje mogu da se konver-
tuju u nanoemulzije (sa veli¢inom Cestica unutrasnje fa-
ze do 200 nm), postupkom homogenizacije pod visokim
pritiskom [3].

Trend izrade emulzija bez emulgatora ("surfactant
free") doveo je do primene sintetskih i prirodnih polimera
u stabilizaciji emulzija. Karakteristi¢na je primena Pemu-
len® polimernih emulgatora (TR-1 i TR-2 tip, BFGoo-
drich, SAD) u izradi u/v emulzija koji deluju
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mehanizmom elektrosterne stabilizacije. Pemuleni su hi-
drofobno modifikovani polimeri akrilne kiseline i u ve-
oma niskim koncentracijama (0.1-0.5%), mogu da
emulguju (zavisno od tipa) od 10-80% masne faze,
obrazujué¢i emulzije &iji se pH moze kontrolisati i prilago-
diti fizioloSkom pH nase koze (pH 4-6). Buduéi da se ra-
di o polimerima velike molekulske mase oni ne
penetriraju u kozu i ne izazivaju iritacije. U/V emulzije sa
Pemulen emulgatorima obrazuju na povrsini koze konti-
nuiran, okluzivan sloj koji je vodootporan i ne spira se,
pa moze da Stiti kozu od prekomernog transepidermal-
nog gubitka vode (TEGV) [4].

Na sli¢an nacin emulzije stabilizuju polusintetski
derivati celuloze: hidroksipropil metilceluloza (HPMC),
hidroksi etilceluloza (HEC) i neki oblici HEC-a koji su
stabilni u kiselom pH i nisu osetljive na prisustvo elektro-
lita. Navedeni derivati celuloze se mogu koristiti za izra-
du emulzija sa veoma niskim udelom masne faze, tzv.
tecni "balm" proizvodi, kao i za formulisanje emulzija—no-
sata za kisele aktivne supstance (a-hidroksi kiseline—
AHA, B-hidroksi kiseline-BHA, dikarbonske kiseline).
Postoje i hidrofobno modifikovani celulozni etri koji se,
zbog izrazite povrSinske aktivnosti, oznaCavaju kao poli-
merne PAM. Medu najpoznatijim je etilhidroksi etilcelulo-
za (EHEC) i njen hidrofobno modifikovani derivat
hidroksimeti-EHEC (HM-EHEC). Ove polimerne PAM
su efikasne u niskim koncentracijama (do 2%) i nisu ose-
tlive na prisustvo elektrolita i promene temperature.
Emulzije stabilizuju mehanizmom sterne stabilizacije i ta-
kode se odlikuju niskim iritacionim potencijalom prema
kozi i sluzokozi oka [5].

Kao alternativa Pemulenima, koji se moraju neutra-
lisati pogodnim baznim sredstvom da bi obrazovali
emulziju, koriste se polimeri biljnog porekla, tzv. serija
Simulgel® (Seppic, Francuska) emulgatora. Oni se dis-
perguju u vodi i dobijaju ekspandiranu konformaciju, ko-
ja moze da stabiliSe u/v emulziju bez dodatne
neutralizacije. Najnoviji iz ove serije je Simulgel NS®, po-
limerni emulgator/ugusciva¢, baziran na konceptu "hi-
dro-bubreéih kapi". Proizvoda¢ navodi da originalna
struktura ovako stabilizovanih sistema obezbeduje osve-
zavajudi i hladedi efekat tokom primene, a efekat "toplje-
nja" na kozi ostavlja prijatan osec¢aj mekoce.

Alternativno, emulzije bez surfaktanata mogu biti
formulisane i kao tzv. "pickering" emulzije. U ovom sluéa-
ju, stabilan medufazni film sa dobrim karakteristikama
zadtite od koalescencije postize se gustim pakovanjem
¢vrstim Cesticama na medufazi ulje-voda. "Pickering"
emulzije zahtevaju prisustvo veoma malih Cestica koje
se pakuju na medufazi ulje—voda i treba da budu bar 10
puta manje od dijametra kapi uljane faze emulzije koju
stabiliSu. Ova vrsta emulzija je interesantna sa teorijske
tacke gledista, ali su kozmeticki proizvodi zasnovani na
ovom principu nastajanja retki. Jedno od realnih polja
primene ovakvih disperznih sistema bila bi sredstva za
zasdtitu od sunéevog zracenja koja sadrze inkorporirane
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veoma sitne (ultrafine) Cestice oksida (TiO2 i ZnQ), kao
fizicke filtere i istovremeno stabilizatore emulzija [6,7].

Znacajan povratak na polju stabilizacije kozmeti¢-
kih emulzija u/v tipa ostvarile su prirodne gume (biljnog
porekla): guar guma, ksantan i manan gume i njihovi de-
rivati. Ksantan guma je prirodni polisaharid, tj. fermenta-
cioni prozvod bakterije Xanthomonas campestris i danas
se proizvodi primenom kontrolisanog biotehnolo$kog
postupka. Ono sto odlikuje emulzije uguséene/stabilizo-
vane primenom ksantan gume je veoma dobra tekstura,
lakoéa rasprostiranja po povrsini koze, oseéaj punoce i
adhezivnost na mestu primene i pojava prijatnog hlade-
¢eg efekta (vazno za preparate koji se primenjuju za ne-
gu koze nakon suncanja i preparate za vlazenje koze).
Kao efikasna alternativa u/v emulgatorima baziranim na
polimerima akrilne kiseline pominje se kombinacija
ksantan gume i tzv. konjak mannan-a u odnosu 1:1, koji
stabilizuju u/v emulzije adsorbovanjem na medufazi i de-
luju mehanizmom sterne stabilzacije. Primenjuju se u
niskim koncentracijama (0.5-1%) i pogodni su za stabili-
zaciju niskoviskoznih, tzv. sprej emulzija. Ne poseduju
svojstvo iritacije [8].

Emulzioni sistemi (kremovi) tipa v/u

Za stabilizaciju v/u emulzionih sistema (kremova)
poslednjih godina Siroko su koriséeni polisiloksanski de-
rivati (cetil dimetikon kopolioli) ili njihove smese sa poli-
glicerolskim estrima masnih kiselina (AbiI® i Isolan®
serija, THGoldschmidt, Nemacka). Koriste se u daleko
nizim koncentracijama od tradicionalnih v/u emulgatora,
mogu da emulguju Sirok spektar razli¢itih masnih kom-
ponenti, dozvoljavaju primenu tehnike hladnog emulgo-
vanja, a dobijene emulzije su dobre stabilnosti, estetskih
i aplikativnih svojstava.

Na trzistu su prisutni razliciti tipovi v/u poliglicerol-
skih emulgatora (poliglicerol izostearat i oleat, poliglice-
rol estri polikondenzovane ricinoleinske kiseline i
monohidroksi stearinske kiseline, digliceril diizostearat,
digliceril monolaurat, digliceril mono i dioleat, digliceril
monostearat, tetragliceril izostearat, oleat i linoleat) koji
se u koncentracijama do 2% mogu Koristiti za stabilizaci-
ju losiona za c&iScenje i negu koze, noc¢nih kremova,
krem podloga za suvu kozu, bebi kremova, emulzionih
gelova za negu koZe oko o¢iju i proizvoda za sunanje.
Za svaku od ovih pojedinih vrsta losiona i kremova ve-
oma je vazan izbor odgovarajué¢ih emolijenasa jer oni,
pored emulgatora i stabilizatora emulzija, definisu apli-
kativne karakteristika proizvoda i odreduju njihovu na-
menu. Uopsteno, sa aspekta stabilnosti ovih emulzija,
odabrani sistem emolijenasa bi trebao da bude srednje
polarnosti [9].

Nanoemulzije

Nanoemulzije (submikronske ili miniemulzije) se
mogu definisati kao u/v emulzije &ije su kapi dimenzija
50-1000 nm; obiéno je prosecna velic¢ina kapi 100-500
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nm. Sadrze 10-20% uljane faze stabilizovane sa 0.5-2%
lecitina poreklom iz jajeta ili soje. Njihova priprema za-
hteva primenu homogenizacije pod visokim pritiskom,
tako da dobijene kapi sadrze te¢no lipofilno jezgro,
odvojeno od okolne vodene faze monomolekularnim
slojem fosfolipida, Sto je jasna razlika u odnosu na lipo-
some. Buduéi da je jezgro lipofilno, mogu se koristiti kao
nosadi za lipofilne aktivne supstance, pri ¢emu doprino-
se njihovoj boljoj penetraciji u/kroz kozu. Kao pogodan
transporter lipidnih komponenti, pobolj$avaju funkciju li-
pidne barijere koze i smanjuju transepidermalni gubitak
vode, odnosno, isusivanje koze [10].

Nosaci za KAS dobijeni tehnikom inkapsulacije

U cilju zastite aktivnih sastojaka, poboljSanja njiho-
vih penetracionih svojstava i bioraspolozivosti, uz sma-
njenje koncentracija kozmetiCki aktivne supstance i
moguce iritacije, brojne aktivne komponente kozmetic-
kih proizvoda se, poslednjin godina, inkapsuliraju u po-
godne nosacCe. Pojava ovih sistema definiSe potpuno
novu kategoriju nosaca KAS [11].

U literaturi su opisani mnogi sistemi za inkapsulaci-
ju aktivnih supstanci. Trenutno se u kozmetickoj industriji
primenjuju Cetiri razliite grupe sistema za isporuku/no-
sada (delivery sistems):[12] liposomi, mikro— i nanocesti-
ce ('jezgro/ljuska" sistemi i matriks sistemi), porozne
mikrocestice (polimerne &estice nalik sunderu) i ciklo-
dekstrini.

Liposomi

Liposomi su sfericne vezikule koje se sastoje od
fleksibilne dvoslojne membrane od fosfolipida (narocito
fosfatidil holina) sa vodenim jezgrom. Broj dvoslojnih
membrana moze da varira, pa liposomi mogu biti unila-
melarni (SUV = small unilamellar vesicles, male Cestice
sa jednim omotacem velic¢ine 25-50 nm ili LUV = large
unilamellar vesicles, velike Cestice sa jednim omotacem
veli¢ine preko 50 nm) ili multilamelarni (MLV = multila-
mellar vesicles, Cestice sa vide lipidnih dvoslojeva velii-
ne 100 nm -3 pym) [13].

Vezikule sli¢ne liposomima mogu takode biti obra-
zovane u vodenom rastvoru i primenom drugih grupa
surfaktanata, na primer, sintetskim nejonskim surfaktanti-
ma (poligliceril alkil etri) ili sfingolipida. Dobijene partiku-
le oznaCavaju se kao niosomi, odnosno, sfingosomi,
respektivno. Prvi kozmeti¢ki proizvod zasnovan na ni-
ozomima se pojavio na trzistu kratko posle prvog prepa-
rata sa liposomima (L'Oreal) i sada se oni koriste u
mnogim proizvodima, sa ili bez inkapsulirane aktivne
supstance [13].

Liposomi se mogu koristiti kao "delivery" sistemi,
podjednako, za lipofilne aktivne supstance, umetnute u
lipidni dvosloj, ili za hidrofilne supstance inkorporirane u
vodeno jezgro. Prazni liposomi, uglavnom se koriste za
vlazenje koze. Liposomi bi mogli da omoguée dispozici-
ju inkapsuliranog aktivhog sastojka u epidemis i dermis.

Ovo pomaze 'fiksiranje" aktivne komponente u spolja-
Snje slojeve koze i doprinose odloZzenom spiranju proi-
zvoda. Zato u/v kremovi za suncanje, koji sadrze UV
filtere inkapsulirane u liposome, spadaju u kategoriju vo-
dootpornih preparata. Pozitivan efekat liposomskih pre-
parata zavisi od sastava, veliCine i koncentracije
upotrebljenih liposoma, pa je tesko izvuéi generalan za-
klju¢ak o mehanizmu njihovog delovanja. Rezultati novi-
jih ispitivanja ukazuju da u sluéaju praznih liposoma
pozitivni efekti nisu direktno povezani sa njihovom vezi-
kularnom prirodom, ve¢ je prisustvo odgovarajuéih lipi-
da (fosfolipidi, sfingolipidi) dovolino za postizanje
kozmeticke efikasnosti [14,15].

Jo§ se polemise o tome da li liposomi mogu da
penetriraju u kozu u kao intaktne vezikule ili ne. Dokazi
penetracije kompletnih vezikula su retki. Izgleda da je
verovatnije da samo fragmenti, a ne intaktne vezikule,
dosezu u dublje slojeve stratum corneum-a (SC), ali ne i
u zivi epidermis [12].

Poslednjih godina primenom specijalnih kompone-
nata koje ulaze u sastav membrane pripremljene su
"usavr$ene" vezikule. Za njih se tvrdi da su visoko elasti-
¢nog oblika i sposobne da penetriraju u kozu kao intak-
tne vezikule, bolje od konvencionalnih liposoma [16,17].

Stabilnost liposoma je drugi aspekt intenzivnih is-
trazivanja. Smatra se da je upotrebom specijalnih mate-
rijala koji se ugraOuju u membranu mogucée postici i
povecanu stabilnost vezikula ("Nanotopes", Ciba) [18].

Liposomi imaju strukturu koja je osetljiva na meha-
nicka osteéenja, povecanje temperature i prisustvo lipi-
da i surfaktanata o ¢emu treba voditi racuna prilikom
proizvodnje liposomskih preparata.

Preparati zasnovani na liposomima izraduju se kao
hidrogeli ili kremovi. Liposomi u gel sistemima su stabil-
ni oko dve godine, dok im je stabilnost ograni¢ena samo
par meseci ili nedelja, kada su u obliku emulzije o €emu
treba voditi ra¢una [13].

lako se liposomi koriste u proizvodima za lokalnu
primenu, u cilju postizanja razli¢itih efekata, mala stabil-
nost i slab stabiliSuéi efekat na aktivne supstance su i
dalje razlog da se retko formuliSu liposomski preparati
sa osetljivim aktivnim supstancama [12].

Porozne mikroc¢estice

Porozne mikrogestice su zasnovane na sintetskim
polimerima (poliakrilati, polimetakrilati i poliamidi) koji
imaju veliku unutrasnju povrsinu. Veéina ponudenih proi-
zvoda su opisani kao porozni, fini praskovi za apsorpciju
ulja (takode i sebuma koze kada se u kozmetici koriste
nenapunjene porozne mikroCestice) ili uljanih aktivnih
komponenti [12].

Uobicajene tehnologije su "Polytrap®" i narocito
"Microsponge®“ sistem. "Polytrap®" je mikrocesticni
aglomerat sacinjen od ¢&vrstih, polimernih nanocestica
koje su labavo povezane. Kada se ove Cvrste, polimerne
nanocCestice obaviju poroznim polimernim membrana-
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ma, formiraju se sunderaste mikrogestice (Microspon-
ges®). "Vezana" aktivna komponenta (ili ulje) je fizi¢ki ad-
sorbovana i oslobada se kontrolisanom difuzijom [19].

Ovi "delivery" sistemi se koriste za formulacije razli-
¢itin lipofilnih aktivnih supstanci (npr. retinol u ANEW®
(AVON)) [12].

Usporeno oslobadanje postignuto Misrosponge®
sistemom omogucéava smanjenje iritacionog potencijala
nekih supstanci kada se u formulacijama primenjuju u vi-
§im koncentracijama (retinol, salicilna kiselina, retinolna
kiselina). Kako porozne mikroCestice ne mogu da zastite
osetljive aktivne supstance, preporucuje se da kozmetic-
ki preparati izradeni sa njima budu pakovani bez prisus-
tva vazduha i uz dodatak antioksidanasa [12].

Mikro- i nanoéestice

Ovo je najveca grupa dobijena primenom inkapsu-
lacionih tehnologija. Mogu se podeliti u dve, morfoloski
razlicite podgrupe:

« Sistemi sa strukturom "jezgro/ljuska" (klasi¢ne
mikro— i nanokapsule)

* Matriks sistemi

U "jezgro/ljuska" sistemima aktivha supstanca je
obi¢no deo jezgra koje je obavijeno sa jednim ili vise
slojeva zastitnog materijala (ljuska). Aktivha supstanca
moze biti Cista (Cvrsta ili te¢na) ili moze biti rastvorena u
ulju ili adsorbovana u ¢vrstom poroznom materijalu [12].

U matriks sistemima cela Cestica je homogen sis-
tem i aktivna supstanca je rastvorena ili fino suspendo-
vana u odgovarajuéem nosacu.

Uobicajeni materijali prirodnog porekla za izradu
Cestica su (morski) kolagen, alginati, hitosan i skrob. Pri-
meri sintetskin materijala su poliakrilati i metakrilati, po-
limle¢na kiselina, poliestri i polianhidridi. Pored toga,
razliCite vrste sintetskih i prirodnih voskova su opisani
kao materijal za mikro— i nanoCestice [12].

U izradi ovih sistema se koriste razli¢iti procesi: ko-
acervacija, polimerizacija na medufazi, susenje rasprsi-
vanjem, fazna separacija i drugi. Vazna karakteristika
mnogih mikro— i nanocestica je odlozeno oslobadanje
inkapsulirane supstance. To moze biti korisno kod viso-
ko aktivnih supstanci jer se povecava podnosljivost koze
prema njima. Pored toga moguce je odvajanje inkompa-
tibilnih komponenti u formulaciji. Neke tehnologije, tako-
de, nude povecanu stabilizaciju inkapsulirane supstance
[20,21,22].

Razli¢iti mikro— i nanocesti¢ni sistemi se ve¢ prime-
njuju u proizvodima za negu koze. Jedan od primera je
tehnologija zasnovana na mikrokapsulama od morskog
kolagena koje sadrze retinol (Thalaspheres®, Colectica).
Ovaj sistem sa sporim oslobadanjem je primenjen u ra-
zligitim formulacijama na trzistu (Diadermine (Henkel) i
Diminish (Estee Lauder)). Ipak, stabilizacija retinola nije
zadovoljavajuc¢a, pa je neophodno pakovanje bez pri-
sustva vazduha. Jos$ jedan primer inkapsulacije su Na-
nocapsules® (L’Oreal) koje se sastoje iz uljanog jezgra
sa vitaminima A i E koje je obavijeno sa dvoslojnom ljus-
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kom (lamelarni sloj teénih kristala i polikaprolaktonski
sloj). Ova tehnologija omoguéava odlozeno oslobadanije
vitamina [23].

Mikro ili nanogestice zasnovane na matriks siste-
mima nisu mnogo Ceste u kozmetici. Nova, interesantna
tehnologija su tzv. ¢vrste lipidne nanocestice ("solid lipid
nanoparticles — SLN®). Ove Cestice su veli¢ine 50-100
nm i imaju lipidno jezgro u &vrstom agregatnom stanju.
Matriks se sastoji iz ¢vrstih lipida ili smesa lipida. Da bi
se spredila agregacija ¢vrstih lipidnih Cestica, dodaju se
surfaktanti ili polimeri. Najcesée se koristi prirodni lecitin.
Ako se lipidne nanoclestice koriste kao nosaci, aktivne
supstance se rastvaraju ili fino disperguju u lipidnom
matriksu [24].

Glavni razlozi zbog kojih su lipidne nanocestice in-
teresantne u kozmetici su: pobolj$anje stabilnost hemij-
ski nestabilnih  aktivnih  supstanci, kontrolisano
oslobadanje aktivnih supstanci i pobolj$anje hidratacije i
zastite koze

Novina su SLN koje sadrze malu koli¢inu ulja koje
pobolj$ava rastvorljivost i, kao posledica toga, punjenje
aktivne supstance u matriks [12].

Ciklodestrini kao nosaci

Ciklodekstrini (CD) su makroprstenovi koji se sas-
toje od jedinica glukopiranoze. Prostorno, CD imaju
oblik Suplje zarubliene kupe. Tri najpoznatija ciklodek-
strina sadrze 6, 7 ili 8 jedinica glukoze i poznati su kao
0—, B~ i y—ciklodekstrini [12].

Zahvaljujuéi svojoj specifiénoj strukturi, CD imaju
jedinstvene fizicko—hemijske osobine. Hidroksilne grupe
su orijentisane ka spoljasnjosti, zbog &ega su rastvorljivi
u vodi, a Supljina prstena je hidrofobna, pa mogu da for-
miraju inkluzione komplekse sa mnogim supstancama,
preuzimanjem molekula ('molekul—-gost") ili njegovog
dela u Supljinu ("molekularna inkapsulacija"). Kod inklu-
zionih kompleksa CD-a, molekul-gost je smesten u Su-
pljini molekula—domacina i pri tome nije pretrpeo
znacajnije promene strukture. Dimenzije i oblik Supljine
"domacdina" ostaju prakticno nepromenjeni [12].

Neki derivati CD-a imaju jo$ bolju rastvorljivost u
vodi, npr. hidroksipropil-3—ciklodekstrin. CD mogu da
stabilizuju osetljive lipofilne molekule u vodenom rastvo-
ru, tako $to se osetljivi deo molekule locira unutar Suplji-
ne. Primer za to je y-ciklodekstrin kompleks koji stiti
retinol od raspadanja pod uticajem kiseonika, $to je is-
korigéeno kod Eucerin®-a (Beiersdorf, Nemacka). Ve-
oma vazna primena CD-a je povecanje rastvorljivosti
slabo rastvornih aktivnih supstanci u vodi [25,286].

Trenutno su na trzistu, izmedu ostalih, prisutni i
proizvodi na bazi CD za usporeno oslobadanje mirisa,
sredstva protiv akni, kao i dezodorantna sredstva sa pra-
znim ciklodekstrinima [12].

"Oil body" - uljana tela

Potpuno nova vrsta potencijalnih nosaa za ko-
zmeticki aktivne supstance su tzv. "oilbody" — uljana tela,
izolovana iz ulja semena razli¢itih biljaka. To su sfere sa
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jezgrom od ftriglicerida i fosfolipidnom ljuskom posutom
hiljadama proteina, oznacenih kao oleozini. Oleozini su
jedinstvene proteinske strukture pronadene jedino na
"oilbody-nosacima". Posredstvom genetskog inzenjerin-
ga mogude je pricvrstiti bilo koju proteinsku strukturu
(enzim, faktor rasta, neki drugi funkcionalni protein, ...)
za oleozine [27].

KAS u savremenim kozmeti¢kim preparatima

U kozmetickoj industriji danasnjice postoji general-
ni trend upotrebe sirovina iskljudivo biljnog porekla koji
je definisan zakonskim propisima, a veoma rado prihva-
¢en od potrosaca. Radi spreCavanja Sirenja oboljenja
govede spongiformne encefalopatije (BSE) i u skladu sa
amandmanom Kkoji je od 18.01.1997. godine Evropski
Komitet za kozmetiku inplementirao u Direktivu
76/768/EEC, usledila je zabrana upotrebe tkiva i teCnosti
govedeg porekla za dobijanje sirovina za primenu u ko-
zmetickim proizvodima. Sa taCke gledista potroSaca
(mada vrlo Cesto bez osnova), sirovine biljnog porekla
su blagotvornije, zdravije od njihovih sintetskih ekvivale-
nata. Otuda, poslednjih godina je "poplava" aktivnih sup-
stanci biljnog porekla, pomoc¢nih materija, komponenata
masne faze emulzija i novih emulgatora [28].

Vrlo je tesko, inae, a nemoguce u okvirima pre-
dvidenim ovim radom, nabrojati sve nove (savremene)
KAS koje proizvodadi Sirom sveta nude. Odabrano je ne-
koliko primera aktivnih supstanci prema kriterijumu aktu-
elnih trendova proizvoda za negu koze.

Danas su na trzistu najcenjeniji proizvodi koji u se-
bi mogu da objedine tri efekta: prevencija od ostecenja,
nega i regeneracija koze, sto je princip multifunkcional-
nosti kozmetike. Ali, problem stabilnosti, kao i tehnolo-
8ke poteskoce, i dalje uslovljavaju postojanje odvojenih
kategorija proizvoda za ovu namenu [1].

U svrhe prevencije i zastite koze od (foto)ostec¢enja
u sve vedi broj proizvoda za dnevnu negu koze inkorpo-
riraju se organski filtri i/ili fizicki blokatori. Njihovo inkor-
poriranje u kozmetiCke kremove za dnevnu negu koze je
i inicijalno proizvelo novu grupu tzv. hibridnih ili multifun-
kcionalnih proizvoda. Oni pored toga sto kozu hidratiSu i
ostvaruju direktan anti-ageing efekat, posredno, usled
prisustva UV filtera, omogucuju njenu dopunsku zastitu i
"spre€avaju" pojave znakova fotoosteéenja koze (bore,
linije, hiperpigmentacije). Da bi se postigla maksimalna
zastita, kombinuje se viSe filtera (UVA, UVB, uz dodatak
fizickih blokatora), pri ¢emu veoma treba voditi ratuna o
njihovoj fotostabilnosti, Sirini apsorpcionog spektra, efi-
kasnosti i medusobnom potenciranju delovanja (sinergi-
zam). Savremene formulacije, usled moguéeg
iritacionog potencijala organskih UV filtera, ukljuéuju ni-
Ze koncentracije, $to se kompenzuje implementiranjem
fizickih filtera sa malom tendencijom beljenja nakon apli-
kacije (tzv. "ghost effect"). U te svrhe najéesce se koriste
unapred pripremljene disperzije mikronizovanog TiOz &i-
ja je povrsina tretirana polimerima (polietilenom) u cilju

spreCavanja moguénosti stvaranja izrazito Stetnog hi-
droksil radikala pri kontaktu filtera sa molekulima vode,
tokom i nakon insolacije. (Micapoly UV Cristal, Créations
Couleur; Solaveil CT-100, Unigema). Interesantan je i
koncept kombinovanog delovanja organskih i fizickih fil-
tera u jednom proizvodu. Primer je Tinosorb® M (Ciba
Specialty Chemicals) koji ima trostruko dejstvo: apsor-
buje UV zragenje, vrsi difrakciju i refleksiju svetlosti zbog
mikrofinih struktura i stabiliSe druge UV filtere. Novi pris-
tup je i inkapsulacija UV filtera i ispoljavanje njihovog de-
lovanja na povrsini koze bez direktnog kontakta sa
njom. Time se izbegava iritacija sa UV-filterima i omogu-
¢ava daleko lakse formulisanje proizvoda (Eusolex UV-
PearIsTM, Ciba Specialty Chemicals). Potrebno je
pomenuti i sfere izradene od stiren/akrilat kopolimera
koje same po sebi nemaju svojstva filtera veé, usled ra-
zlika u indeksima refrakcije izmedu njihovog zida i je-
zgra, omogucavaju produzenje optitkog puta svetlosti
difrakcijom, povecavajuci na taj nacin verovatnocu inte-
rakcije fotona svetlosti sa organskim ili fizitkim filtrima
prisutnim u formulaciji (SunSpheresTM, ISP). Tako se
postize optimizacija ve¢ postojece formulacije [1].

Takode, utvrdeno je da se kombinacijom UVA/UVB
filtera i titan dioksida sa poznatim "hvatalima" slobodnih
radikala, polifenolima iz zelenog aja i B-glukanom, as-
korbil palmitatom, askorbinskom kiselinom i tokofero-
lom, samostalno, ili uz sistemsku primenu suplementa
sa vitaminima, smanjuje obrazovanje "reaktivnih kiseoni-
¢nih vrsta" (ROS) za 52-61% u odnosu na emulziju for-
mulisanu sa zastitnim faktorom 15 (SPF 15). Potvrdeno
je sinergisti¢ko delovanje klasi¢nih UV filtera, fizickih blo-
katora i lokalno i sistemski primenjenih fotoprotektora
kada su zajedno u jednom proizvodu. Zato postoji trend
izrade multifunkcionalnih kozmetiCkih proizvoda Ciji se
efekti na koZi opisuju kao "spreCavanje oksidativnog
stresa". Savetuje se da uz kontinuiranu primenu ove
vrste kozmetickih preparata treba uzimati i nutritivne su-
plemente sa vitaminima i oligoelementima [1].

U proizvode za kontinuiranu negu ulaze neke spe-
cificne komponente, koje imaju za cilj da odrze ili obno-
ve prirodnu lipidnu barijeru koze i tako, smanjenjem
transepidermalnog gubitka vode (TEGV), ¢uvaju rezerve
vlage u epidermu i dermu, ili da koZi razli¢itim mehani-
zmima obezbede dodatnu hidrataciju. Buduci da, pri
hronoloskom starenju koza vremenom gubi masnocu i
postaje suva, u formulaciji kvalitetnog krema za negu
koze, neophodna je kombinacija emolijentnih kompone-
nata masne faze, koje deluju lubrikantno i stvaraju blagi
okluzivni sloj na povrsini koze i vlazeéih sredstava, koji
ostvaruju humektantnu funkciju, ili uée$éem u éelijskom
metabolizmu u dubljim slojevima epiderma i derma, vla-
ze kozu iznutra. Od masnih sastojaka u emulzije za ne-
gu koze bilo u/v ili v/u tipa inkorporiraju se ceramidi,
fosfolipidi, skvaleni, biljna ulja visokog kvaliteta (avoka-
dovo, ulje pSeni¢nih klica, jojobino, sojino, ulje noéurka,
Safrana, suncokreta, derivati maslinovog ulja), sintetski
emolijensi — tzv. laka ulja, (dialkil etri ili dialkil karbonati),
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kao i Sirok spektar drugih sintetskih emolijenasa razli¢i-
tog hemijskog sastava. Prema efektu koji ostvaruju na
kozZi, mogu delovati protektivno, ne-okluzivno, masno
i/ili suvo i adstringentno. Od vlazelih sastojaka koriste
se vitamini i provitamini (derivati vitamina A, vitamin E,
pantenol, vitamin F (polinezasi¢ene masne kiseline), -
karoten), pseudokolageni i pseudoglikozaminglikani bilj-
nog porekla [29].

Medutim, novi koncepti pomeraju granice upotre-
be tradicionalnih ovlaziva¢a i/ili okluzivnih ulja u cilju
postizanja vlaZzeceg efekta. Jedan od savremenih pristu-
pa sastoji se u ispitivanju sastojaka egzoti¢nih biljnih
vrsta. Primeri su ekstrakt biljke iz podru¢ja Amazona
(Mourera Fluviatilis) i ekstrakta australijske pustinjske
bilike Imperata cylindrica. Ispitivanja in vivo su pokazala
da oni znac¢ajno povecavaju nivoe vlaznosti koze tokom
perioda od 24h, u odnosu na nosac u koji su inkorpori-
rani ili glicerin kao standard [30].

Pristup koji pomaze kozi da iz sopstvenih izvora
nadoknadi sadrzaj vlage, regeneracijom kozne barijere i
redukcijom TEGV, je upotreba proizvoda Phytosterolsul-
fate® (Vincience) i fermenta Thermus thermophilus—a,
bakterije dubokog mora (Sederma, Francuska) [31].

Mnogi preparati za negu koze oznacavaju se kao
anti-ageing proizvodi. Ali, anti-ageing preparatima u
pravom smislu, mogu se smatrati samo oni proizvodi ko-
ji osim tranzijentnog vlazeceg efekta ostvaruju uticaj na
degenerativno/regenerativni balans u kozi, odnosno sti-
mulisu sintezu kolagena i elastina, efekti koji se moraju i
dokazati. Grupa aktivnih supstanci koje ostvaruju efekte
regeneracije koze obuhvata, izmedu ostalih i: ne-sapo-
nifikovane frakcije avokadovog i sojinog ulja, ekstrakte i
koncentrate Aloe vere, derivate vitamina A i a-hidroksi
kiselina, odredene proteine i njihove derivate. Posebno
se istiCe stimulativno dejstvo sintetski modifikovanog
pentapeptida, palmitoyl-lys—thr-thr-lys—ser (Matrixyl®,
Sederma). Navodi se da uti¢e na sintezu kolagena tip |,
Il i IV, potom fibronektina, elastina i glikozaminoglikana,
odnosho na sintezu svih bitnin makromolekula vezivnog
tkiva, sto je dokazano in vitro, ex vivo i in vivo studijama.
Proizvodac¢ za njega navodi da je dostojna zamena za vi-
tamin A u proizvodima za redukciju bora, uz dodatne
pozitivne efekte: nema nezeljenih efekata i problema pri
formulisanju preparata koji su karakteristi¢ni za vitamin A
[31].

Trend koji je trenutno u znathom usponu i koji je
proistekao iz naklonosti potro$a¢a da koriste proizvode
koji su izradeni od prirodnih sirovina je izrada tzv. "or-
ganskih" proizvoda. To su proizvodi izradeni od "organ-
skih" sirovina koje su dobijene iz biljaka (uglavnom) i od
zivotinja (vrlo retko), a gaje se bez kori¢enja vestackih
dubriva i insekticida, vestacke hrane i hormona rasta i
koje nisu genetski modifikovane. Postoje i znatna ogra-
ni¢enja kod naknadne obrade ovako dobijenih sirovina
(ekstrakcija, modifikacija), pa je u ovom trenutku vrlo te-
$ko izraditi u navedenom smislu — organski proizvod. Da
bi se prevazi$ao ovaj problem, koristi se dvojaki metod
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sertifikacije ovih proizvoda. Proizvodi koji sadrze vise od
95% organskih sirovina (ne racunajuéi vodu) mogu se
kvalifikovati za punu sertifikaciju organskih proizvoda.
Oni koji sadrze najmanje 70% organskih sirovina mogu
se oznaditi kao proizvodi "izradeni sa xx% organskih sas-
tojaka" [31].

Zahtevi za kvalitet kozmetickih sirovina i proizvoda

Generalno, kvalitet kozmetiCkih proizvoda odreden
je zadovoljstvom krajnjeg potrosaca, dok se u industriji
kvalitet odreduje sa tri parametra: dizajnom, proizvo-
dnjom i prodajom. U svakoj od ovih tacaka postoje za-
htevi koje je neophodno ispuniti u cilju postizanja visoko
kvalitetnog proizvoda.

Pri dizajnu, proizvodnji i prodaji kozmetickih proi-
zvoda oshovni zahtevi u odnosu ha kvalitet proizvoda
koje je potrebno imati u vidu su bezbednost (odsustvo
iritacije kozZe), stabilnost (promena boje, mirisa, ...), efi-
kasnost (efekat vlazenja, zastite od UV zraCenja) i pri-
menljivost (aplikativne i senzorijalne karakteristike)
proizvoda. Primenljivost obuhvata iskljuéivo subjektivne
parametre u odnosu na konkretan proizvod, poput ose-
¢aja koji nastaje nakon upotrebe proizvoda, njegovog
mirisa, boje, dizajna [32].

Kriterijum stabilnosti, svakako je jednako vazan za
evaluaciju i dozivljavanje kvaliteta proizvoda. Mada pos-
toje generalne preporuke za ispitivanje stabilnosti proi-
zvoda, gotovo iskljuéivo se koriste "in house" protokoli
konkretnog proizvodaca koji zapravo predstavljaju vari-
jacije generalnih preporuka u odnosu na vrstu preparata
koji se izraduje [33].

Bezbednost i efikasnost su kriterijumi kvaliteta koji
su, U zemljama sa dobro razvijenim zakonskim propisi-
ma za kozmetic¢ke proizvode, definisani okvirima odgo-
varajucéih zakonskih propisa.

Zakonski propisi za kvalitet kozmeti¢kih sastojaka i
preparata

U nasoj zemlji u razvoju proizvodnije i kontroli ko-
zmeti¢kih preparata na zalost, jo$ uvek je na snazi Pra-
vilnik o uslovima u pogledu zdravstvene ispravnosti
predmeta opste upotrebe, koji se mogu stavljati u pro-
met (Sluzbeni list SFRJ br. 26/83), Cak iz 1983. godine.
Prema njemu se obezbedenje kvaliteta proizvoda pruza
samo kroz kontrolu ispravnosti ulaznih sirovina i zav-
rSnog proizvoda. Procena efikasnosti i bezbednosti proi-
zvoda u odnosu na tvrdnje proizvodaca navedenih na
ambalazi proizvoda se ne zahteva [34].

Zahtevi za kvallitet kozmetickih sastojaka i proizvo-
da u zemljama Evropske Ekonomske Zajednice (EEZ)
regulisani su Kozmeti¢kom direktivom 76/768/EEC (Co-
smetics Directive 76/768/EEC) usvojenom 27. jula 1976.
godine od strane Saveta Ministara. Kozmeti¢ka direktiva
sastoji se od dva dela: teksta ¢lanova i aneksa koji su
pridodati direktivi. Sam tekst direktive se ne menja tako
¢esto, a jedna od modifikacija je amandman 93/35/EEC
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(poznatiji kao "6. amandman") usvojen 14. juna 1993.
godine. Za razliku od &lanova direktive, aneksi se revidi-
raju godi$nje tako da proizvodali moraju da prate pro-
mene statusa, za njih aktuelnih kozmeti¢kin komponenti.
Originalna Kozmeticka direktiva je sa 6.-im amandma-
nom presla u instrument regulisanja kvaliteta, bezbe-
dnosti i efikasnosti kozmetickih proizvoda koji se
proizvode i prodaju u EEZ. Sesti amandman je doneo
znacajne promene i u tome $to je postavio zahtev za
procenu kvaliteta proizvoda u odnosu na njegovu efika-
snost, jer je uveo obavezu dokazivanja efikasnosti for-
mulacija za koju proizvodaci navode odredena dejstva
koja odstupaju od uobicajenih. Osim toga, ovaj aman-
dman donosi i obavezu postojanja tehni¢kog dosijea za
pojedini proizvod u okviru kojeg se, izmedu ostalog, na-
lazi i procena bezbednosti po ljudsko zdravlje i procena
efikasnosti u odnosu na delovanje koje se navodi za taj
proizvod.

Nedavno je usvojen i 7. amandman, koji se odnosi
na probleme vezane za ispitivanje kozmetickih sastojaka
i preparata na eksperimentalnim Zivotinjama [35].

Zakonski propisi u zemljama EU u odnosu na ko-
zmeti¢ku industriju i proizvode su izuzetno detaljni i ek-
splicitni u zahtevima i postupcima za obezbedivanje
kvaliteta, bezbednosti i efikasnosti kozmetickih proizvo-
da, za razliku od zemalja sa loSije postavljenim zakon-
skim okvirima, gde spada i nasa zemlja.

ZAKLJUGAK

Proizvodadi kozmetickih sredstava i sirovina u nas-
tojanju da zauzmu vitalne pozicije na trziStu kozmetickih
proizvoda pokusavaju da zadovolje potrebe savremenih
potroSaca koji su u sve vecoj meri informisani i edukova-
ni, & samim tim i kriticki orijentisani i probirljiviji u odnosu
na efekte koje Zele da postignu odredenom vrstom proi-
zvoda. Posledica ovoga je pojava efikasnijih, multifunkci-
onalnih  proizvoda zasnovanih na varijacijama
postojecih, ali i na potpuno novim konceptima nosaca
kozmeticki aktivnih supstanci, razvoju novih tehnika proi-
zvodnje i stalnom povecanju broja sofisticiranih kozme-
ticki aktivnih supstanci.

Ali, bezbednost kozmetickih preparata je parame-
tar koji uvek treba imati u vidu jer on zajedno sa efika-
snos$éu proizvoda u velikoj meri odreduje njegov kvalitet,
a time i o&ekivanja potro$aca.
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MODERN COSMETIC PRODUCTS FOR SKIN CARE — FORMULATIONS AND QUALITY REQUIREMENTS

(Review paper)

Gordana Vuleta1, Jela Milié1, Nebojsa Cekié®

!Institute of Pharmaceutical Technology and Cosmetology, Faculty of Pharmacy, Belgrade

°peP - Hemigal, Leskovac

The efficiency of modern cosmetic products mostly involves multifunctionality. Key words: Cosmetic « Products »
The denoted requirements impose on producers of cosmetic raw materials Active substances ¢ Multifunction-
and preparations the continuous improvement of formulations of existing ality « Quality *

emulsion supports for cosmetically active substancs, the use of new raw ma- Kljuéne reci: Kozmetika ¢ Proizvodi
terials and technologies for manufacturing preparations, as well as the devel- » Aktivne supstance ¢ Multifunk-
opment of completely new supports for active components and a large cionalnost « Kvalitet «

number of various sources and concepts for obtaining cosmetically active

substances. Special requirements for the quality of cosmetic raw materials

and products are analyzed, as well as the corresponding legislation.
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