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Рассмотрены возможности применения метода ИК-Фурье спектрометрии для определения органи-
ческих веществ на поверхности кожи человека и изучения некоторых аспектов трансдермального
переноса косметических активов с поверхности во внутренние слои кожи. В качестве исследуемого
косметического актива выбран витамин Е в форме ацетата альфа-токоферола. Предложена методи-
ка определения изменения концентрации витамина Е с течением времени, использован пробоот-
бор с применением стандартных таблеток бромида калия, получена зависимость, иллюстрирующая
уменьшение концентрации косметического актива во времени. Показано, что ИК-Фурье спектро-
метрию можно применять как простой и экспрессный метод исследования механизмов переноса
веществ и изучения трансдермальных свойств кожи.
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Появление и внедрение новых активных ком-
понентов косметических средств требует иссле-
дования их свойств, знания эффективной кон-
центрации на поверхности кожи и их действия на
кожу человека. Для этого необходимы новые ме-
тоды обнаружения таких сложных компонентов,
как гиалуроновая кислота, пептиды, витамины и
т.п., а также разработка способов определения их
концентрации и изучения особенностей проникно-
вения в кожу (трансдермальные свойства кожи).

Трансдермальные свойства кожи – один из
главных вопросов в косметологии и дерматоло-
гии. Подобные исследования нужны для опреде-
ления характеристик и показателей кожи при вы-
боре стратегии лечения и косметических средств;
для изучения механизмов и кинетических пара-
метров переноса активных веществ, нанесенных
на кожу; для расчета нормы ввода активных ком-
понентов в состав лекарственных и косметиче-
ских средств и времени их воздействия. На сего-
дня разработаны и охарактеризованы методы
определения основных характеристик кожи: рН,
жирности (липидный баланс), увлажненности

(сухость), пигментации, механических свойств,
микроциркуляции и внутренних структур кожи;
определен и описан химический состав гидро-ли-
пидной мантии и естественных увлажняющих
компонентов на поверхности кожи; описано не-
сколько математических моделей, рассматриваю-
щих перенос веществ через кожу как через мембра-
ну и как через диффузионную ячейку для некоторых
лекарственных препаратов [1–3]. Существующие
методы изучения процессов взаимодействия лекар-
ственных и косметических препаратов с кожей яв-
ляются, как правило, трудоемкими и дорогостоя-
щими. Данные по эффективности проникнове-
ния наночастиц серебра через кожу человека,
полученные с использованием методов UV-Vis
спектроскопии и сканирующей просвечивающей
электронной микроскопии, описаны в работе [4].
Методом ВЭЖХ–масс-спектрометрии исследо-
вана [5] доставка ацетиласпаргиновой кислоты в
глубокие слои кожи в течение 24 ч и получены
данные о динамике диффузии in vitro. Атомно-
абсорбционную спектрометрию применили [6] в
исследованиях кожи для определения остаточных
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концентраций металлов, поступивших из внеш-
ней среды. Для определения гиалуроновой кис-
лоты на поверхности кожи человека и получения
зависимости проникновения гиалуроновой кис-
лоты в кожу человека от времени использовали
метод окситермографии [7–9]. Методика опреде-
ления поверхностной концентрации гиалуроновой
кислоты основана на контроле переноса органиче-
ского вещества с поверхности кожи на чистую ше-
роховатую поверхность кварцевого пробоотборни-
ка. Органическое вещество на поверхности пробо-
отборника определяли методом окситермографии с
использованием воздуха в качестве окислитель-
ной среды.

В работе [10] рассмотрены модели человече-
ской кожи с использованием прототипов в виде
целлофановой пленки и кожного покрова уха
свиньи. Следует отметить, что в исследовании
участвовали липосомальная и микроэмульсион-
ная формы альфа-токоферола.

Классическим методом определения органи-
ческих веществ является ИК-Фурье спектромет-
рия [11]. Однако имеется ряд вопросов, связан-
ных с возможностью применения данного метода
к такому сложному биологическому объекту, как
кожа, со способами пробоотбора органического
вещества с поверхности кожи, а также с решени-
ем проблем определения низких концентраций
веществ. Дополнительные затруднения возника-
ют при учете индивидуального состава смеси ве-
ществ на поверхности кожи и индивидуального
распределения зон с повышенным содержанием
веществ у каждого человека, сложного и меняю-
щегося во времени состава этой смеси, различ-
ных механизмов переноса для гидрофильных и
липофильных веществ, сложности пробоотбора и
разделения компонентов смеси.

Цель данной работы – разработка методики
определения косметического вещества (на при-
мере витамина Е), нанесенного в виде тонкой
пленки на поверхность кожи человека, с исполь-
зованием метода ИК-Фурье спектрометрии и по-
строение зависимости изменения концентрации
косметического препарата на поверхности кожи
человека от времени для характеристики особен-
ностей его трансдермального переноса.

ЭКСПЕРИМЕНТАЛЬНАЯ ЧАСТЬ

Методика определения косметических ве-
ществ на поверхности кожи человека для изуче-
ния их трансдермального переноса включала сле-
дующие этапы:

1) Выбор на поверхности кожи человека одно-
родного участка (без повреждений и избыточного
волосяного покрова).

2) Подготовка поверхности кожи перед нане-
сением косметического актива (очищение и обез-
жиривание).

3) Равномерное нанесение на поверхность ко-
жи косметического актива в исследуемой форме.

4) Пробоотбор нанесенного органического ве-
щества через определенные промежутки времени
с различных участков поверхности кожи.

5) Определение органического вещества на
поверхности пробоотборника с использованием
метода ИК-Фурье спектрометрии.

6) Построение и анализ зависимости измене-
ния концентрации косметического вещества на
поверхности кожи человека от времени.

Данную методику опробовали при изучении
трансдермального переноса витамина Е в форме
альфа-токоферола ацетата. Витамин Е относится
к малоопасным веществам (4 класс опасности со-
гласно ГОСТ 12.1.007-76), поэтому предваритель-
ных исследований на животных и модельных
объектах не требовалось. Целевая группа иссле-
дования: девушки от 18 до 24 лет (живые люди).
Область исследования: кожа рук на внутренней
поверхности локтевого сустава.

Перед нанесением косметического актива по-
верхность кожи очищали и обезжиривали 85%-
ным раствором этанола и высушивали. В качестве
пробоотборника использовали стандартные таб-
летки из кристаллического KBr (для ИК-спек-
трометрии; Shimadzu, Япония). Таблетки диамет-
ром 1 см, толщиной 2 мм, массой 200 мг готовили
прессованием с использованием гидравлическо-
го пресса со специальной пресс-формой при дав-
лении 7 атм. Для отбора пробы таблетку прикла-
дывали к анализируемой поверхности в течение
фиксированного промежутка времени. Каждый
раз для анализа нового участка поверхности кожи
использовали новую таблетку KBr.

Органические вещества, перенесенные на по-
верхность таблетки KBr, определяли с помощью
ИК-спектрометра с Фурье-преобразованием
IRaffinity-1s (Shimadzu, Япония) в режиме пропус-
кания со специальным держателем для таблеток.
Прибор дает возможность получать ИК-спектры в
диапазоне 650–4000 см–1. Программное обеспе-
чение IRSolution и LabSolution позволяет реги-
стрировать спектры в режимах пропускания и по-
глощения с представлением суммарной интен-
сивности как в процентах, так и в единицах
энергии. Кроме того, имеется возможность ис-
пользовать стандартные подходы при обработке
спектров – проводить нормализацию, строить ба-
зовую линию, работать с интегральным спектром
или с отдельным характеристическим пиком.

Для выбора аналитических линий получили
ИК-спектр витамина Е (рис. 1). Наиболее удоб-
ными для обработки оказались характеристиче-
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ские линии в спектральных диапазонах 3200–
2700 см–1, 1800–1700 см–1, а также набор полос в
области 1500–1000 см–1.

Строили градуировочную зависимость анали-
тического сигнала от концентрации альфа-токо-
ферола. Градуировочные растворы готовили из
жидкого альфа-токоферола ацетата (Тульская
фармацевтическая фабрика) разбавлением, в ка-
честве растворителя использовали CCl4 (чистый
для ИК- и УФ-спектрометрии; Вектон, Россия).
Исследуемые растворы готовили непосредствен-
но перед проведением измерений. Аликвоты от-
бирали при помощи набора микропипеток серии
“LENPIPET” (диапазоны объемов 5–50, 100–
1000 и 1000–10000 мкл, точность отбора аликвоты
±1.5%).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ИХ ОБСУЖДЕНИЕ
В качестве аналитической полосы выбрали

спектральный диапазон 1800–1700 см–1 с основ-
ным пиком, соответствующим колебаниям связи
С=О в исследуемом веществе. Данный диапазон
содержит характеристическую полосу поглоще-
ния, которая не перекрывается с полосами, соот-
ветствующими колебаниям других групп, и поз-
воляет установить четкую зависимость площади
или высоты пика от количества вещества на поверх-
ности таблетки КВr. При исследовании кинетики
трансдермального переноса рассматривали также
характеристические полосы при 2800 см–1, соответ-
ствующие валентным колебаниям связи С–Н, и
при 1200 см–1, соответствующие колебаниям
группы С–О–С, обладающие высокой интенсив-
ностью.

Для количественного определения содержа-
ния витамина Е на поверхности таблетки-пробо-
отборника приготовили шесть градуировочных
растворов в CCl4 с концентрацией витамина Е от
75 до 1.25 мкл/мл. На поверхность таблеток KBr
равномерно наносили 20 мкл приготовленного
градуировочного раствора. Для получения граду-
ировочной зависимости рассчитанную концен-
трацию на поверхности пробоотборника сопо-
ставляли с интенсивностью выбранного характе-
ристического пика при 1750 см–1 (табл. 1). В
качестве базовой линии рассматривали спектр
поглощения пустой таблетки KBr (рис. 1).

Уравнение полученной градуировочной зави-
симости имеет вид:

(1)

где у – интенсивность линии при 1750 см–1, отн.
ед.; х – концентрация витамина Е на поверхности
таблетки KBr, мкл/см2.

Для определения предела обнаружения вита-
мина Е на поверхности пробоотборника KBr в со-

21.5117 0.1102, 0.9923,у х R= − =

ответствии с рекомендациями [12] использовали
3σ-критерий и коэффициент чувствительности
из уравнения (1). Значение предела обнаружения
витамина Е на поверхности таблетки KBr соста-
вило 0.033 мкл/см2.

Для реализации предложенного способа опре-
деления витамина Е на поверхности кожи иссле-
довали полноту переноса вещества на поверх-
ность пробоотборника. На зависимость концен-
трации вещества на поверхности кожи человека
от времени влияют трансдермальные свойства
кожи и испарение в атмосферу нанесенного ве-
щества с ее поверхности. Для изучения влияния
этих факторов провели две серии экспериментов
с использованием инертной невпитывающей по-

Рис. 1. ИК-спектры витамина Е на поверхности про-
боотборника, использованные для построения граду-
ировочной зависимости. Концентрация витамина Е,
мкл/см2: 1 – 1.49, 2 – 0.42, 3 – 0.21, 4 – пустая таблетка
KBr.
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Таблица 1. Зависимость высоты ИК-пика от поверх-
ностной концентрации витамина Е на таблетке КВr
при 1750 см–1

Концентрация 
витамина Е 

в приготовленных 
растворах, мкл/мл

Концентрация 
витамина Е 

на поверхности 
таблетки KBr, мкл/см2

Высота пика, 
отн. ед.

1.25 0.01 0.000 ± 0.012
7.5 0.10 0.016 ± 0.012

10 0.14 0.035 ± 0.012
15 0.21 0.220 ± 0.011
30 0.42 0.514 ± 0.026
75 1.49 1.49 ± 0.07
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лиэтиленовой пленки (ПЭ), закрепленной на
упругой поверхности, имитирующей кожу.
200 мкл раствора витамина Е в ССl4, содержащего
75 мкл витамина в пересчете на чистое вещество,
равномерно наносили на подготовленные по-
верхности площадью 49 и 81 см2. При этом по-
верхностная концентрация витамина составила
соответственно 1.53 и 0.92 мкл/см2. Пробоотбор
на таблетку KBr проводили с поверхности ПЭ
сразу после нанесения пленки витамина Е, а так-
же через 20 мин после первого пробоотбора с но-
вого участка поверхности с нанесенным витами-
ном Е. Кроме того, отбирали пробу повторно с
участка поверхности ПЭ, с которого уже прово-
дили пробоотбор ранее.

С помощью ИК-Фурье спектрометра реги-
стрировали ИК-спектры витамина Е, перенесен-
ного на таблетку КВr при различных условиях
пробоотбора. Результаты эксперимента по про-
боотбору витамина Е с поверхности полиэтиле-
новой пленки с указанием расширенной неопре-
деленности представлены в табл. 2. Как видно, на
чистую поверхность таблетки КВr может перехо-

дить практически весь нанесенный на кожу вита-
мин Е в точке пробоотбора. Используя предло-
женный прием пробоотбора, можно контролиро-
вать изменения концентрации витамина на
поверхности кожи человека. Как видно, в течение
20 мин после нанесения концентрация витамина Е
на невпитывающей поверхности не изменяется,
т.е. не происходит его интенсивное испарение в
атмосферу. Можно предположить, что основным
процессом, определяющим изменение концен-
трации витамина Е на поверхности кожи, являет-
ся трансдермальный перенос вещества.

Для изучения скорости изменения поверх-
ностной концентрации витамина Е на коже чело-
века на предварительно обезжиренную путем
спиртовой обработки кожу рук на внутренней по-
верхности локтевого сустава дозатором наносили
200 мкл витамина Е и распределяли равномерно
на доступной поверхности кожи, насколько это
было возможно в условиях эксперимента. Далее
при помощи таблеток KBr с поверхности кожи
отбирали витамин Е через определенные проме-
жутки времени и определяли его поверхностную
концентрацию методом ИК-Фурье спектромет-
рии. Таблетки KBr прикладывали к коже на 20 с.
С помощью программного обеспечения прибора
Iraffinity-1s рассчитывали высоты пиков и строи-
ли график зависимости высоты пика, соотнося-
щейся с количеством отобранного вещества, от вре-
мени впитывания витамина Е в кожу. На рис. 2 в
качестве примера представлена зависимость по-
верхностной концентрации витамина Е на коже
человека от времени для одного из участников ис-
следования. Зависимости для других участников
исследования аналогичны. Вопрос о возможно-
сти объединения результатов для разных людей
пока остается открытым, поскольку предвари-
тельно следует оценить влияние увлажненности
кожи, типа кожи и других факторов на результаты
исследования.

Из зависимости поверхностной концентрации
косметического актива от времени видно, что на

Таблица 2. Результаты эксперимента по переносу витамина Е с полиэтиленовой пленки на таблетку КВr для раз-
личных способов пробоотбора

Способ пробоотбора
Высота пика

(1750 см–1), отн. ед.
Концентрация, 

мкл/см2

Пробоотбор витамина Е сразу после нанесения на ПЭ-пленку (поверх-
ностная концентрация 1.53 мкл/см2)

1.03 ± 0.05 1.45 ± 0.07

Повторный пробоотбор витамина Е с участков поверхности ПЭ-пленки, 
с которых ранее был выполнен пробоотбор

0.085 ± 0.004 0.018 ± 0.001

Пробоотбор витамина Е через 20 мин после нанесения пленки витамина Е на 
ПЭ-пленку (начальная поверхностная концентрация 1.53 мкл/см2)

1.04 ± 0.05 1.45 ± 0.07

Пробоотбор витамина Е сразу после нанесения на ПЭ-пленку (поверх-
ностная концентрация 0.92 мкл/см2)

0.59 ± 0.03 0.79 ± 0.04

Рис. 2. Зависимость поверхностной концентрации
витамина Е на коже человека от времени, полученная
путем измерения высоты характеристического пика
при 1750 см–1.
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разных участках скорость трансдермального пе-
реноса витамина Е различается, что соответствует
различному порядку переноса и другим кинети-
ческим параметрам процесса. Исследование дан-
ных вопросов позволит прояснить механизм
впитывания витамина Е и других косметических
активов. Оценить погрешность определения по-
верхностной концентрации витамина Е можно,
исходя из экспериментов по пробоотбору с по-
верхности ПЭ-пленки. Для исследуемых поверх-
ностных концентраций относительная стандарт-
ная неопределенность составляет около 0.05.

При определении косметических активов на
поверхности кожи следует рассмотреть вопрос
влияния органических компонентов себума. В
работах [13, 14], например, установлено влияние
глицеридов жирных кислот на определение аль-
фа-токоферола. Однако авторы отмечают, что
предварительное обезжиривание кожи спирто-
вым раствором позволяет исключить данный
фактор, что подтверждается отсутствием допол-
нительных полос поглощения в ИК-спектрах
проб после отбора с поверхности кожи.

Предложенная методика, по мнению авторов,
может быть применена для изучения трансдер-
мального переноса других косметических акти-
вов, имеющих характеристические колебатель-
ные полосы в приведенном диапазоне волновых
чисел и низкую летучесть, таких как пептиды, ви-
тамины, некоторые поверхностно-активные веще-
ства, гиалуроновая кислота и т.д. При выбранном
подходе ИК-Фурье спектрометрия имеет суще-
ственные преимущества по сравнению с хромато-
графическими методиками количественного опре-
деления веществ на поверхности кожи и аппарат-
ными методами, дающими скорее качественные,
нежели количественные характеристики. Пред-
ложенный авторами подход позволяет быстро
описать качественный и количественный состав
косметического актива. Однако при использова-
нии пробоотборника на основе КВr могут воз-
никнуть трудности, если косметический актив
содержится в водной среде. В случае исследова-
ния водных растворов и эмульсий возможен ва-
риант применения приставки нарушенного пол-
ного внутреннего отражения.
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