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Zastosowanie I prawa Ficka w toksykologii kosmetykow
Przyktad 3

W farbach do wioséw moze by¢ obecny p-krezol (4-metylofenol) peilnigcy funkcje
barwnika, utleniacza oraz wzmacniacza koloru. W pewnym doswiadczeniu zasto-
sowano ten ksenobiotyk o stezeniu 4 mg - cm™ na 2,5 cm® warstwy skory na glo-
wie (grubo$¢ 1,5 mm), uzyskujac szybkos¢ dyfuzji 940 ug - h™'. Jaki byt czas utajenia
p-krezolu?

Rozwiqzanie:

A - AC d> A-AC d-A-AC 1 A-d-AC
V=kD =] . = RN TL ===
d 6-T, d 6-T, 6 v
2 =3
TL=1' A.d-AC =1. 2,5 cm -0,15cm4tmg~cm — 0,266 h ~16 min
6 v 6 0,94 mg -h

Oprocz iloSciowego opisu transportu transepidermalnego z wykorzystaniem
I prawa Ficka istnieje mozliwo$¢ obliczenia wartos$ci maksymalnej wchionietej dawki
(Dmax)> Stosujac wzor (4.5):

(45) Dpnax = A J -t

gdzie:

D,.. — maksymalna dawka wchionietej substancji przez skdre [mg],

A - wielko$¢ powierzchni blony (wielko$ci powierzchni kontaktu) [cm?],
J - przeptyw (strumien przeptywu) przez skore [g - cm™ - h™'],

t — czas narazenia (ekspozycji) [h].

Ponizej przedstawiono przyktady obliczeniowe.

Maksymalna dawka wchlonietej substancji w toksykologii kosmetykow
Przyklad 1

Korzystajac z wartosci szybkos$¢ dyfuzji biernej dla Basic Blue 124 z jednego z po-
przednich przyktadéw, oblicz wartos¢ maksymalnej dawki wchlonietego ksenobio-
tyku, wiedzac, ze czas ekspozycji wynosit 30 min, a wielko$¢ powierzchni kontaktu
wynosita 560 cm®.

Rozwiqzanie:

Dpa = A-] -t = 560 cm®- 0,234 pug - cm - h™' - 0,5 h = 65,52 ug = 0,06552 mg
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Maksymalna dawka wchionietej substancji w toksykologii kosmetykow
Przyktad 2

Rezorcyna (1,3-dihydroksybenzen) to utleniacz stosowany gtéwnie w farbach do wio-
s6w, ktory trwale zmienia kolor. W pewnym doswiadczeniu aplikowano rezorcyne
na powierzchnie 560 cm* skory przez 30 min i wykazano, ze warto$¢ maksymalnej
wchlonietej dawki wynosi 486,55 mg. Oblicz wspoéiczynnik dyfuzji dla rezorcyny, jesli
wiadomo, Ze zastosowano roztwor tego ksenobiotyku o stezeniu 748 mg - cm ™, a gru-
bos¢ badanej skdory wynosita 1,5 mm. Wspdiczynnik podziatu wynosi logP = 1,03.

Rozwigzanie:

PR act > ky=-Dmcd

D,=AJ t=A- =
A-P-AC-t

Transport transfolikularny

Przedstawiony wczesniej opis, w ktérym poréwnano transport transepidermalny
ksenobiotykéw do armii przedzierajacej sie przez bagna dotyczy stosunkowo nie-
wielkiej powierzchni zajmowanej przez mieszki wlosowe. Przykladowo, $rednia
szeroko$¢ wioséw na glowie wynosi ok. 50 pm, a obszar ten zawiera ok. 300 miesz-
kéw wlosowych/1 cm?. Catkowita powierzchnia zajmowana przez mieszki wlosowe
w przeliczeniu na 1 cm? skory glowy jest wiec wyjatkowo mata, wynosi ok. 0,007 cm?.
Nalezy jednak pamieta¢, ze mieszek wiosowy jest strukturg tréjwymiarowsq, ktéra
wnika gteboko w skore wiasciwg. Zaktadajgc, ze Sredni mieszek wlosowy ma ksztalt
cylindryczny i jest zaglebiony na 500 um, wéwczas mozna obliczy¢, ze catkowita
powierzchnia mieszkéw wlosowych na 1 cm?® skéry glowy wynosi ok. 0,95 cm?
Wynika z tego, ze obecno$¢ mieszkéw wiosowych na skoérze glowy zasadniczo
podwaja powierzchnie wchianiania ksenobiotykéw przez skore.

~Wypustki” na skérze, takie jak mieszki wiosowe, to potencjalna ,,droga na skro-
ty”, ktéra umozliwia wchlanianie ksenobiotykéw przez skére poprzez penetracje
bezposrednio do skory wiasciwej. Jednakze praktyczne znaczenie takich ,drég na
skréty” dla ksenobiotykéw nie zostalo jeszcze dobrze poznane i opisane w literaturze
naukowej. Wazne jest, aby zapamietac, ze transport transfolikularny przez mieszki
wlosowe nie jest biologicznym odpowiednikiem ,miedzygalaktycznych tuneli cza-
soprzestrzennych” i nie zapewnia ,,paranormalnej” drogi przejscia przez naskorek,
tak jak to sie przyjmuje w chemii kwantowej na zasadzie ,glowa muru nie przebi-
jesz, ale mozesz tunelowac”. Ponadto przydatki skdry w postaci gruczoléw sg zwykle
wypelnione sebum charakteryzujacym sie duza lipofilowoscia, co skutecznie wyklu-
cza transport substancji o charakterze hydrofilowym lub rozdziela i wigze substan-
cje o charakterze silnie lipofilnym. W zwigzku z tym pojawienie sie ksenobiotyku
w mieszku wlosowym w skdrze wiasciwej nie jest r6wnoznaczne z dostarczeniem
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go do dalszych warstw skdry (ksenobiotyk nadal znajduje sie na zewnatrz ciata). Na-
lezy jednak podkresli¢, ze w przypadku niektérych ksenobiotykéw (np. hydrofilowe
natadowane czasteczki) jest to przewazajaca droga wchlaniania, chociaz wielkos¢
wchlonietej dawki takich ksenobiotykéw jest wzglednie bardzo mala. Inng drogg
transportu transfolikularnego jest transport i gromadzenie przez wlosy, ktory jest
przedmiotem badan toksykologii sgdowe;j.

Ogélnie sie przyjmuje, ze ksenobiotyki moga przenika¢ do wioséw na drodze
dwoch procesow:

adsorpcji ze Srodowiska zewnetrznego (najistotniejsza droga przedostania sie

ksenobiotykéw z produktéw kosmetycznych);

wbudowania sie ksenobiotyku w strukture rosngcego wilosa z krwi, ktérg dostar-

cza mieszek wlosowy.

Ksenobiotyki moga sie wiec przedostawac do wtoséw w wyniku dzialania produk-
tow kosmetycznych w postaci np. aerozoli (lakier do wioséw) lub ze srodowiska w po-
staci dymu, pytu czy kurzu. Ponadto ksenobiotyki mogg przenika¢ do wioséw z potu
(poniewaz pot zawiera ksenobiotyki obecne we krwi) i gruczotéw lojowych (o czym
byla mowa wczesniej). Poniewaz wlosy sg bardzo porowate i mogg zwiekszy¢ swoja
mase do 18% przez wchianianie ptynéw, ksenobiotyki mozna latwo przenosi¢ do
wloséw wlasnie przez pot. Oméwione mozliwe drogi przenikania ksenobiotykéw
do wtosow przedstawiono schematycznie na rycinie 4.13.

historia (1 cm ~ 1 miesiac)

zanieczyszczenia zewnetrzne
pot
sebum

krew

korzen witosa pot
sebum

skalp chwila obecna

Rycina 4.13.

Schematyczne przedstawienie sposobu wbudowywania ksenobiotyku do wiosa.
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