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Mechanizmy i metody przenikania 
substancji czynnych przez barierę 
lipidową skóry
Mechanisms and methods of active ingredients penetration 
through the skin lipid barrier 

WSTĘP  

Skóra jest największym narządem człowieka oraz 
jednocześnie pierwszą barierą, chroniącą organy we-
wnętrzne przed działaniem środowiska zewnętrzne-
go. Jednocześnie, aby była odpowiednio nawilżona 
i zadbana, wykorzystywane są znane metody prze-
nikania przeznaskórkowego substancji aktywnych 
i wspomagające tworzenie się warstwy ochronnej. 

Pełni ona wielorakie funkcje, dlatego w jej bu-
dowie wyróżnić można takie elementy, jak: gru-
czoły potowe i łojowe, mieszki włosowe, naczynia 
krwionośne i chłonne oraz zakończenia nerwowe. 

Odgrywa także rolę narządu zmysłu oraz bariery 
chroniącej organizm przed wnikaniem do organi-
zmu niepożądanych substancji z zewnątrz [1].

Skóra ma charakter bariery półprzepuszczalnej. 
Transport substancji przez skórę jest uwarunko-
wany kilkoma czynnikami. Pierwszy z nich to stan 
skóry, który warunkuje przepuszczalność przezna-
skórkową: na jej zmianę wpływają głównie choro-
by i stany zapalne skóry. Drugim czynnikiem jest 
fizykochemiczny charakter substancji czynnej oraz 
kształt przenikającej cząsteczki. 
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Abstract

The skin is the largest organ of the human body and, at 

the same time, the first barrier protecting internal or-

gans from the external environment. The skin consists 

of the epidermis, dermis and subcutaneous tissue.

The epidermis is the outermost layer of the skin, 

which thanks to its dense structure, promotes both the 

prevention of water loss from the skin and protection 

against the ingress of substances from the outside.

The stratum corneum acts as the main and primary 

barrier for active compounds that penetrate the skin. 

Its lipophilic character and dense structure limit the pe-

netration of molecules into the skin.

The aim of the work was to discuss the structure and 

properties of the skin as well as present methods for ena-

bling the penetration of active ingredients through the skin.

The issue of the transport of active ingredients thro-

ugh the skin and cell membranes is still an important 

element of research on the effectiveness of compo-

unds used in cosmetics.
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Streszczenie

Skóra jest największym organem człowieka oraz 
jednocześnie pierwszą barierą, chroniącą narzą-
dy wewnętrzne przed działaniem środowiska ze-
wnętrznego. Składa się z naskórka, skóry właściwej 
i tkanki podskórnej.

Naskórek to najbardziej zewnętrzna warstwa skóry, 
która dzięki zwartej budowie sprzyja zarówno zapo-
bieganiu utraty wody ze skóry, jak i chroni organizm 
przed przedostawaniem się substancji z zewnątrz.

Warstwa rogowa naskórka pełni funkcję głównej 
i podstawowej bariery dla związków aktywnych, 
które przenikają przez skórę. Jej lipofilowy charak-
ter oraz zwarta struktura ograniczają penetrację 
cząsteczek w głąb skóry.

Celem pracy było omówienie budowy i właściwo-
ści skóry oraz przedstawienie metod umożliwiają-
cych przenikanie substancji aktywnych przez bło-
ny biologiczne

Zagadnienie dotyczące transportu substancji ak-
tywnych przez skórę oraz błony komórkowe to w dal-
szym ciągu istotny element badań nad efektywnością 
działania związków stosowanych w kosmetyce.

Słowa kluczowe: bariera lipidowa, substancje 
czynne, skóra 
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BUDOWA SKÓRY I JEJ ROLA W MECHANIZMIE 

PRZENIKANIA SUBSTANCJI CZYNNYCH 

Skóra składa się z naskórka, skóry właściwej i tkanki podskórnej. 

Naskórek

Naskórek (epidermis) to powierzchowna warstwa skóry, któ-
ra zbudowana jest z komórek, zwanych keratynocytami, ich 
głównym składnikiem jest nierozpuszczalne białko (keratyna) 
odporne na czynniki fizyczne i chemiczne [2]. 

Rys. 1 Budowa skóry. Źródło: [I] 

Naskórek zbudowany jest z czterech głównych warstw: podstaw-
nej, kolczystej, ziarnistej i rogowej. Na styku warstwy rogowej 
i ziarnistej znajduje się cienka, widoczna jedynie w zrogowacia-
łym naskórku powierzchni dłoniowej rąk i podeszew stóp, war-
stwa jasna. Poprzez tworzenie się oraz rozrost głębszych warstw 
naskórka, na jego zewnętrznych warstwach dochodzi do procesu 
różnicowania komórek [3]. W miarę zbliżania się do powierzchni 
skóry, komórki charakteryzują się luźniejszym przyleganiem do 
siebie, ich kształt ulega wysmukleniu. Najbardziej spłaszczone 
komórki, zwane korneocytami, występują w warstwie rogowej 
(stratum corneum). Warstwa rogowa w 70% składa się z protein, 
w 20% z lipidów oraz w 10% z wody. Lipidy, znajdujące się w war-
stwie rogowej, to głównie: ceramidy (45%), cholesterol (25%) oraz 
kwasy tłuszczowe (15%). W stratum corneum wyróżniamy dwie 
warstwy: stratum compactum oraz stratum disjunctum. Korne-
ocyty w stratum compactum są połączone korneodesmosomami. 
Przy przejściu do stratum disjunctum korneodesmosomy ulegają 
degradacji pod działaniem enzymów proteolitycznych. Budowa 
warstwy rogowej ma zatem kluczowe znaczenie w procesach 
przenikania przeznaskórkowego.

Grubość naskórka to ok. 0,5-1 mm, przy 10-25 warstwach 
keratynocytów tworzy powierzchnię, która okazuje się nie do 
pokonania w przypadku działania wielu związków [4].

Naskórek połączony jest ze skórą właściwą przez błonę pod-
stawną [5]. Stanowi on swoistą barierę między organizmem 
a otoczeniem. Ponadto, ochrania głębsze warstw skóry przed 
działaniem czynników zewnętrznych, do których zaliczyć 
można: niekorzystne warunki klimatyczne, działanie klimaty-
zacji, uszkodzenia mechaniczne, stosowanie detergentów od-
tłuszczających, nieprawidłowa pielęgnacja, a także zapobiega 

przeznaskórkowej utracie wody TEWL (transepidermal water 

loss) [6]. Z kolei zawarta w naskórku melanina, poza sprawo-
waniem roli barwnika, zabezpiecza skórę przed szkodliwym 
działaniem promieniowania ultrafioletowego.

Przestrzeń międzykomórkową warstwy rogowej wypełnia 
spoiwo wodno-lipidowe, zwane „cementem międzykomórko-
wym”. Płynność błony komórkowej i jej przepuszczalność są 
ściśle powiązane z rodzajem lipidów wchodzących w jej skład 
[7]. Błona jest bardziej elastyczna (bardziej przepuszczalna 
i płynna), jeśli zawiera więcej nienasyconych kwasów tłusz-
czowych, natomiast bardziej sztywna (mniej przepuszczalna 
i o strukturze bardziej usieciowanej), gdy przeważają nasyco-
ne kwasy tłuszczowe oraz cholesterol [8]. 

Szacuje się, że proteiny stanowią 75-80% stratum corneum, 
lipidy 5-15%, natomiast 5-10% to reszta składników. Glikolipidy, 
glikoproteiny i cholesterol również wchodzą w skład stratum 

corneum jako podstawowe komponenty niezbędne do prawi-
dłowego zachodzenia procesów transportu substancji przez 
błony komórkowe [9]. 

Błony komórkowe są przepuszczalne dla substancji hydro-​
filowych dzięki obecności protein i glikoprotein, podczas 
gdy związki lipofilowe przenikają przez podwójną warstwę 
fosfolipidową i utworzone w niej „pory”. 

Każda zmiana w proporcji kwasów tłuszczowych, występu-
jących w naskórku, powoduje wyraźne zmiany w wyglądzie 
i funkcjonowaniu skóry, wpływając przy tym m.in. na spójność 
warstwy rogowej naskórka (gładkość lub szorstkość skóry) [10]. 

TRANSPORT SKŁADNIKÓW

Transport składników jest możliwy trzema drogami: poprzez 
naskórek, ujścia gruczołów potowych oraz ujścia mieszków 
włosowych. Istnieje także możliwość wnikania substancji 
przez płytkę paznokciową [11]. Przenikanie substancji za po-
mocą ujść gruczołów potowych i mieszków włosowych odgry-
wa mniejszą rolę z powodu względnie małej powierzchni (oko-
ło 0,1% całkowitej powierzchni skóry). Jednakże są one istotne 
przy wnikaniu jonów i dużych polarnych cząsteczek, które 
z trudem przenikają przez warstwę rogową skóry. Drogi prze-
nikania przez przydatki skórne to: przenikanie przez mieszki 
włosowe, przez gruczoły łojowe oraz przez gruczoły potowe. 
Generalnie ten rodzaj przenikania polega na wykorzystaniu 
mieszków łojowo-włosowych i głębokich wpukleń naskórka 
w skórze właściwej, co umożliwia docieranie cząsteczki sub-
stancji aktywnej aż do warstwy siateczkowej skóry [12]. 

Droga przezkomórkowa jest charakterystyczna dla niewiel-
kich cząsteczek. Przenikanie międzykomórkowe następuje za 
pomocą przenikania przez lipidowe elementy cementu mię-
dzykomórkowego i jest wykorzystywana głównie przez czą-
steczki lipofilowe i amfifilowe.

Lipidowe obszary warstwy rogowej są odpowiednikiem ba-
riery naskórkowej dla większości cząsteczek. Wynika z tego, że 
droga intercelularna (międzykomórkowa) jest dla związków efek-
tywniejsza niż droga transcelularna (przezkomórkowa). Niżej 



6 / 2018 / vol. 7
Kosmetologia Estetyczna 669

artykuł naukowy             Kosmetologia EstetycznaN
położone warstwy naskórka są zdecydowanie bardziej hydrofilo-
we. Dlatego charakter związku ma duży wpływ na to, czy zwią-
zek ulegnie absorpcji. Składniki cementu międzykomórkowego 
odgrywają ważną rolę w wypełnianiu przestrzeni między kor-
neocytami, wpływając na przepuszczalność bariery skórnej [13]. 

MECHANIZMY TRANSPORTU SUBSTANCJI 

AKTYWNYCH PRZEZ BŁONY BIOLOGICZNE

Mechanizmy transportu substancji aktywnych mogą przebie-
gać na kilka sposobów. Wyróżniono kilka rodzajów przenika-
nia związków przez błony biologiczne. 

Dyfuzja bierna 

Najczęściej występujący mechanizm przenikania cząsteczek 
przez skórę to dyfuzja bierna [14]. Jest to proces niewymaga-
jący dostarczenia energii, zachodzący na zasadzie wyrówny-
wania stężeń. Cząsteczki przechodzą zgodnie z gradientem 
stężeń, co jest uzależnione jedynie od sił fizycznych – dyfuzji, 
osmozy i ich energii kinetycznej. Cząsteczki z roztworu po 
jednej stronie błony biologicznej wnikają do jej wnętrza, a na-
stępnie przechodzą do fazy wewnętrznej po drugiej jej stronie. 
Substancje tym szybciej przechodzą przez błony, im są lepiej 
rozpuszczalne w tłuszczach [15].

Transport czynny 

Transport cząsteczek przez błonę biologiczną niezgodny z pra-
wami dyfuzji to transport czynny, który wymaga dostarczenia 
energii [16]. Stosowane są tu nośniki, mające powinowactwo do 
przenoszonej substancji. Energia potrzebna do aktywacji no-
śnika wytwarzana może być w procesach utleniania lub roz-
padu ATP (adezynotrójfosforan) [17]. Uwalniana w procesach 
katabolicznych energia wykorzystywana jest przez komórkę 
do przeprowadzenia procesów anabolicznych. Energia ta po-
winna być łatwo dostępna, dlatego magazynowana jest pod 
postacią ATP, wspomniany związek to uniwersalny nośnik 
energii biologicznie użytecznej. Jeśli jednak transport z udzia-
łem nośnika odbywa się zgodnie z gradientem stężeń, to nie 
wymaga wówczas nakładu energii i nazywany jest transpor-
tem ułatwionym [18].

Transport konwekcyjny 

Kolejnym rodzajem transportu jest transport konwekcyjny 
dotyczący małych cząsteczek rozpuszczonych w medium, 
przenikającym przez pory znajdujące się w błonie. Im większa 
różnica stężeń po obu stronach błony oraz im większa średni-
ca porów, tym szybkość transportu konwekcyjnego jest więk-
sza. Ten rodzaj transportu dotyczy jedynie cząsteczek o roz-
miarach nieprzekraczających 400 Da [19]. 

Dyfuzja bierna

Transport przez pary jonowe to szczególny przypadek dyfuzji bier-
nej, w którym cząstki dyfundujące są silnie zdysocjowane i łączą 
się z jonami organicznymi rozpuszczalnymi w lipidach błony [20]. 

Pinocytoza 

Kolejny mechanizm transportu cząstek przez błony to pinocy-
toza, polegająca na wchłanianiu przez błonę kropelek tłuszczu 
lub cząstek stałych. Błona ulega w tym miejscu wklęśnięciu 
i tworzą się drobne pęcherzyki z zamkniętą wewnątrz sub-
stancją. Zawartość pęcherzyków przenika przez błonę, nato-
miast pęcherzyki stopniowo zanikają.

PROMOTORY WCHŁANIANIA

Promotory wchłaniania (sorpcji) przenikają do warstwy rogo-
wej i zwiększają jej przepuszczalność, głównie poprzez zabu-
rzenie układu lipidów międzykomórkowych [21]. 

Ważną cechą charakteryzującą bezpieczny promotor sorp-
cji jest jego odwracalne działanie, tak by po aplikacji preparatu 
przywrócona została bariera warstwy rogowej. Przywrócenie 
stratum corneum pełnej funkcji bariery następuje wraz z natural-
ną eliminacją promotora sorpcji z tej warstwy. Promotor sorpcji 
ulega z czasem dyfuzji do naskórka i krążenia ogólnego [22].

Mechanizm działania promotorów wchłaniania zależy 
przede wszystkim od ich polarności. Związki te umiejscawia-
jąc się w warstwie rogowej naskórka, mogą, w zależności od 
właściwości fizykochemicznych:
•	zmieniać hydratację grup polarnych lipidów.
•	zaburzać uporządkowany układ lipidów międzykomórko-

wych warstwy rogowej,
•	rozpuszczać lub upłynniać lipidy międzykomórkowe,

Warto zaznaczyć, że dzięki własnej rozpuszczalności w lipi-
dach warstwy rogowej, promotory sorpcji zwiększają rozpusz-
czalność substancji czynnej w tej warstwie, zwiększając w ten 
sposób jej współczynnik podziału między stratum corneum 
a podłożem [23].

MECHANIZMY I METODY PRZENIKANIA SUBSTANCJI 

CZYNNYCH PRZEZ BARIERĘ LIPIDOWĄ SKÓRY

Jonoforeza

Znany proces, polegający na przenoszeniu małocząsteczko-
wych substancji czynnych w polu elektrycznym o małym na-
pięciu, polega na wprowadzeniu do skóry substancji w postaci 
jonów. W jonoforezie używa się substancji ulegających dyso-
cjacji, czyli elektrolitów. Jonoforeza znakomicie przygotowuje 
skórę do kolejnych zabiegów kosmetycznych i zwiększa prze-
nikanie substancji aktywnych do skóry [24].

W jonoforezie jako czynnik zwiększający wchłanianie 
substancji czynnych wykorzystany jest prąd elektryczny, 
przepływający między dwoma elektrodami (anodą i katodą) 
umieszczonymi na skórze. Metoda ta służy głównie do po-
dania substancji dysocjujących, a więc najtrudniej ulegają-
cych wchłanianiu. Substancja ulegająca dysocjacji jest obecna 
w roztworze (również w postaci żelu) i aplikowana w ten spo-
sób, że pozostaje w kontakcie z elektrodą o tym samym ładun-
ku (dodatnim lub ujemnym). Druga elektroda umieszczona 
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jest w innym miejscu i zamyka obwód elektryczny [25]. W mo-
mencie włączenia przepływu prądu jony substancji czynnej 
są odpychane od elektrody, pod którą się znajdują i migrują 
do elektrody o przeciwnym ładunku. Proces ten zachodzi na 
całej grubości skóry. Nie bez znaczenia pozostaje również fakt, 
że już pod wpływem samego prądu elektrycznego przepusz-
czalność skóry zwiększa się na skutek zaburzenia układu mię-
dzykomórkowych lipidów stratum corneum [26]. Metoda jono-
forezy umożliwia nie tylko dostarczanie do skóry substancji 
w postaci jonowej, ale także zwiększa przenikanie substancji 
niezdysocjowanych. Wykorzystuje się tu zjawisko elektro-
osmozy, czyli migracji endogennych jonów Na+ do katody, 
czemu towarzyszy migracja cząsteczek wody z rozpuszczoną 
substancją czynną [27].

Sonoforeza

Sonoforeza (fonoforeza) wykorzystuje energię fal dźwięko-
wych do zwiększenia przenikania substancji przez skórę [28]. 
Pod wpływem emitowanych ultradźwięków w przestrzeniach 
międzykomórkowych warstwy rogowej powstają pęcherzyki 
gazu, które zaburzają układ lipidów i powodują zwiększenie 
przestrzeni międzykomórkowych. Dodatkowo, w miejscu 
działania ultradźwięków zwiększa się o kilka stopni tempe-
ratura tkanki. Sonoforeza wykorzystywana jest do aplikacji 
preparatów i substancji czynnych w kosmetologii [29].

Elektroporacja

Elektroporacja, czyli przenoszenie dużych cząsteczek substan-
cji czynnych za pomocą krótkich impulsów prądu o dużym 
napięciu, jest metodą umożliwiającą przenikanie makroczą-
steczek z przestrzeni międzykomórkowej do wnętrza komórek 
dzięki kanałom tworzącym się pod wpływem pola elektroma-
gnetycznego [30]. Metoda ta polega na tworzeniu w błonach 
komórkowych hydrofilowych przestrzeni, które powstają po-
przez oddziaływanie na błonę komórkową odpowiednim po-
lem elektromagnetycznym. Powstałe przestrzenie stanowią 
dodatkową drogę wnikania, np. substancji czynnych do wnę-
trza komórek [31]. Krótkie elektryczne impulsy o wysokim na-
pięciu powodują dezorganizację lipidów i powstanie przestrze-
ni w błonie, którymi przenikają makrocząsteczki z przestrzeni 
międzykomórkowej do wnętrza komórek. Zjawisko elektropo-
racji zapewnia bezinwazyjny i bezbolesny transport aktyw-
nych składników stosowanych w kosmetyce. Zastosowanie 
odpowiednich potencjałów elektrycznych inicjuje powstanie 
dodatkowych kanałów, które ułatwiają i przyśpieszają wni-
kanie składników odżywczych zawartych w kosmetykach 
do głębokich warstw skóry. Po zabiegu, czyli po zaprzestaniu 
działania napięcia elektrycznego, powstałe kanały zanikają, 
odtwarzając ciągłą i integralną strukturę błony. Elektropora-
cja może być stosowana w przypadku blizn i trądziku pospo-
litego, przy usuwaniu zmarszczek i cellulitu oraz przy braku 
elastyczności i odwodnieniu skóry [32].

Nanotechnologia 

W ostatnich latach w kosmetologii pojawiły się nowe na-
noskładniki aktywne, których wymiary nie przekraczają 
100  nm [33]. Najbardziej istotna dla procesów z udziałem 
składników aktywnych kosmetyków jest skóra właściwa. Do-
tarcie do niej aktywnych składników kosmetyków jest trudne, 
ponieważ wymaga pokonania bariery, jaką stanowi naskórek. 
Jednak nanocząstki, ze względu na małe rozmiary, są w stanie 
wniknąć w powierzchniowe kanały pomiędzy korneocytami, 
umożliwiając w ten sposób dyspersję składnika aktywnego. 

Penetracja i rozprowadzanie substancji czynnych i systemów 
dostarczania nano jest możliwa również za pośrednictwem 
mieszków włosowo-łojowych. Bariera stwarzana przez lipo-
filowe korneocyty w dolnym mieszku włosowym jest krucha 
i mniejsza, co czyni tę strefę bardziej podatną na penetrację. 

Penetracja nanonośników, takich jak stałe lipidowe nanocząst-
ki SLN (nanostructured lipid carriers) i nanostrukturalne nośniki 
lipidowe NLC (nanostructured lipid carriers), zależy głównie od ich 
wielkości, podczas gdy skład chemiczny i ewentualny ładunek są 
mniej znaczące. Ponadto duża zawartość wody w kosmetyku może 
wspomagać przenikanie nanocząstek do głębszych warstw skóry. 
Dzieje się tak, ponieważ woda pęczniejąc, zmiękcza skórę, w kon-
sekwencji prowadząc do powstawania szczelin między korneocy-
tami, zwiększając tym samym penetrację [34]. Materiały uzyskane 
w skali nano w porównaniu z konwencjonalnymi wykazują więk-
szą twardość, większą wytrzymałość, większą biokompatybilność, 
odporność chemiczną, większą hydrofilowość, zwaną niekiedy su-
perhydrofilowością, większą odporność chemiczną.

Podsumowanie

Główną i podstawową barierą dla związków aktywnych prze-
nikających przez skórę jest warstwa rogowa naskórka, któ-
ra dzięki swojemu lipofilowemu charakterowi oraz zwartej 
strukturze ogranicza penetrację cząsteczek w głąb skóry. 

Właściwości fizykochemiczne tej warstwy można mody-
fikować poprzez zastosowanie promotorów transportu prze-
znaskórkowego, które odwracalnie zmieniają strukturę ce-
mentu międzykomórkowego, poprawiając jego przenikalność. 

Istotny wpływ na zdolność substancji do przenikania mają 
również jej właściwości fizykochemiczne, takie jak lipofilo-
wość oraz budowa i wielkość cząsteczki. 

Producenci kosmetyków opracowują i ulepszają nowe formuły 
kosmetyków i preparatów lepiej przyswajalnych, zapewniających 
lepszą penetrację w głąb naskórka. Udoskonalane są także zabiegi 
kosmetologiczne oraz działania z zakresu medycyny estetycznej.

Znane metody zwiększania wchłaniania substancji aktywnych 
przez skórę, takie jak metody wspomagane prądem elektrycznym, 
metody omijające barierę warstwy rogowej oraz nanotechnologia, 
dają nadzieję na zwiększenie w niedługim czasie zakresu apliko-
wanych przezskórnie substancji aktywnych, co w konsekwencji 
umożliwi poszerzenie obszarów zastosowań terapeutycznych

Podsumowując, przenikanie substancji przez naskórek jest pro-
cesem bardzo skomplikowanym, zależnym od wielu czynników.

  Aparatura dedykowana do gabinetów kosmetycznych
  Innowacyjna i wszechstronna
  Niechirurgiczny lifting twarzy oraz spektakularne efekty 
modelowania ciała

  Renova to unikatowa synergia 5 technologii 
do zabiegów na twarz i na ciało:
– HIFU
– Bipolarny RF
– Elektroporacja
– Mikrodermabrazja korundowa
– Laser biostymulacyjny
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