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ÖSSZEFOGLALÁS

A fizikai fényvédők (titán-dioxid és a cink-oxid) olyan 
szervetlen vegyületek, melyek visszaverik a fényt a bőr fel­
színéről. Mikronizált változataik fényvédő krémekben, de- 
korkozmetikai és háztartási termékekben megtalálhatóak.

Előnyös tulajdonságaik ellenére számolnunk kell a fém­
oxidok fotokatalitikus hatásával, melynek révén szabad- 
gyökképződés indul be mely oxidativ stressz számos káros 
folyamat forrása lehet a különböző szövetekben, így a 
bőrben is.

A szerzők a közleményben áttekintést adnak azon koráb­
bi eredményekről, melyeket a NANODERM konzorcium 
keretében és azt követően végeztek. Beszámolnak a nano- 
partikulumok sejtes hatásairól. Megerősítik az irodalmi 
adatokat, arról, hogy a részecskék ép epidermisen nem 
jutnak át. Bőrünk tehát hatékony védvonalat képez: az 
oxidativ hatások így nem jöhetnek létre az élő sejtek kör­
nyezetében.
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SUMMARY

Physical sunscreens (titanium dioxide and zinc oxide) 
are inorganic compounds that reflect the sunlight from the 
skin surface. Their micronized forms are found in 
photoprotective, cosmetic or household products.

Despite their advantageous features, their photocatalitic 
effect leads to free radical formation causing oxidative 
stress, the latter resulting in the abundance of negative 
processes in the skin and different tissues.

Authors hereby give an overview of their previous 
findings carried out within and after the confines of the 
NANODERM consortium. They report on the cellular 
effects of the nanoparticles. They also confirm previous 
data on the transepidermal non-penetration of the 
nanoparticles. Our skin is therefore an effective barrier: 
the oxidative effects cannot take place in the close 
proximity of living cells.
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A fizikai fényvédőkről

Manapság a fotoprotektív extemák elképzelhetetlenek 
az ú.n. fizikai fényvédő szerek nélkül. Ezek szervetlen ve- 
gyületekből előállított UV-filterek. Hatásuk lényege az, 
hogy a beérkező fényt szétszórják, visszatükrözik a bőr 
felszínéről, így védve bőrünket a káros ultraibolya sugár­
zás ellen. A kémiai filterek abban különböznek a fizikai 
fényvédőktől, hogy e szerves molekulákban a beeső foto­
nok energiája a fényvédőszerek molekuláinak konformá­
ciós változásával nyelődik el.

A fényvédő extemák, fogkrémek, bőrápoló termékek, 
dekorkozmetikai cikkek titán-dioxid és a cink oxidot tar­
talmaznak. A fém-oxidok előnye, hogy allergizáló képes­
ségük csekély és fotostabilak (1, 2). Alkalmazásuk kezdeti 
időszakában a fizikai fényvédő vegyületek kozmetikai tu­
lajdonságai elmaradtak a kémiai filterekétől: fehér bevona­
tot képeztek a bőrön, mely zavaró volt a használók számá­
ra. Az előnytelen kozmetikai tulajdonságot a fejlesztések a 
TiO2 és a ZnO részecskeméretének ultrafinom, nanométe­
res tartományba való csökkentésével, mikronizációjával 
oldották meg. A mikronizáció jobb felhasználhatóságot és
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hatásosabb fényvédelmet eredményezett, így a fenti szer­
vetlen vegyületeket tartalmazó krémek, dekorkozmetiku- 
mok a fogyasztók körében is népszerűbbé váltak (3,4).

A fém-oxid expozíció biológiai hatásai, 
fotokatalitikus hatás

A TiO2 és a ZnO részecskék nem viselkednek inert 
anyagként a szervezetünkben. Irodalmi adatok támasztják 
alá mindkét fém-oxid szerepét bizonyos betegségek kiala­
kulásában.

Bizonyították, hogy a titán-dioxid expozíció gyulladást 
okozhat a tüdő alveolusaíban, melynek a pneumoconiosis 
és rokon entitások kialakulásában lehet szerepe. Főként az 
ultrafinom, nanométeres tartományú TiO2 részecskék tü­
dőrákot okozó hatását vetették fel rágcsálókban (5). A ti- 
tán-dioxidot belélegzett rágcsálók tüdőszövetében minden 
sejttípus citoplazmájában nem membrán-kötött módon 
megtalálhatóak voltak az ultrafinom részecskék. A TiO2 
intemalizációt sejttenyészetben is kimutatták (6). Más 
szerzők adatai szerint a titán-dioxidot a tüdő makro fágj ai 
opszonizáció nélkül felveszik (7).

A cink-oxid még a titánvegyületnél is szer­
teágazóbb biológiai hatásokkal rendelkezik. 
Kimutatták, hogy makrofágokban apoptózist 
indukálnak a cink-oxid nanopartikulumok az 
autofágia fokozásával a PI3K/Akt/mTOR in- 
hibíciója révén (8). A ZnO nanorészecskék 
astrocytákban a INK útvonal beindításával 
okoznak apoptózist (9).

Mind a cink-oxidról, mind a titán-dioxid 
nanopartikulumokról kimutatták, hogy oxi­
dativ stresszt okoznak (8-11). Ezen hatás 
alapja az, hogy a titán-dioxid és a cink-oxid 
nemcsak visszaveri, hanem el is nyeli a fo­
tonokat. Ilyenkor a részecske katalizátor­
ként viselkedik: felszínén UV besugárzás 
hatására a vizes közegben víz molekulákból 
szuperoxid és hidroxil ionok, illetve más 
szabadgyökök képződnek. Ez az ún. fotoka­
talitikus hatás (1. ábra) tehető felelőssé a 
vegyületek lehetséges káros tulajdonsá­
gaiért is.

Széles körben ismert, a szabadgyökök oxi­
dativ DNS-károsító (10) hatása a sejtekben, 
melynek eredményeként negatívan befolyá­
solhatják a cellularis funkciókat (12) (2. áb­
ra) a sejtciklus regulációjának elvesztése ré­
vén sejthalált, vagy proliferativ elváltozáso­
kat okozva. Ezen túl az is ismert, hogy a 
mikronizált, kisebb méretű részecskék na­
gyobb valószínűséggel okoznak gyulladást, 
mint a nagyobb partikulumok: a nanopartiku­
lumok könnyebben diffundálnak a szövetek­
be és a nagyobb fajlagos felületük miatt több 
molekulával reagálnak, mint a nagyobb mé­
retű részecskék (5), ennek eredményeként 
több szabadgyök képződését katalizálják.

Eddigi ismereteink szerint a IÍO2 nanorészecskék 
egyetlen bőrbetegség kialakulásában sem játszanak szere­
pet. A ZnO terápiás felhasználása igen sokrétű a bőrgyó­
gyászati gyakorlatban, mint a helyi gyulladásgátló szerek 
egyik komponense. Kimutatták továbbá, hogy a cink-oxid 
antibakteriális hatással is rendelkezik (13). Kutatásainkat 
megelőzően azonban kevés irodalmi adat állt rendelkezés­
re a nanopartikulumok sejtes hatásairól melyet bőrünkkel 
érintkezve fejtenek ki.

Feltételezhető, hogy - ellentétben a tüdő sérülékeny al­
veolaris felszínével - a bőr epidermisének stratum cor­
neum rétegét alkotó érett, elszarusodott keratinociták bar- 
rierje hatásos védelmet nyújt a fém-oxidok ellen(14, 15). 
Amennyiben stratum comeum megakadályozza a nano­
partikulumok in vivo penetrációját, úgy a bőr mélyebb ré­
tegeiben található élő sejteken nem fejthetnek ki fotokata­
litikus hatást. Hatásos védelem hiányában viszont az epi- 
dermist védő szaruréteg barrieren átjutott titán-dioxid na­
nopartikulumok a szövetek (extracellularis mátrix, és sej­
ten belüli kompartmentek) vizes közegébe kerülnek. Itt 
fotokatalitikus képességük révén szabadgyökök keletkez-

1. ábra
A fém-oxidok fotokatalitikus hatásának sémás ábrája

A nanopartikulumok felszínén vízből ultraibolya sugárzás hatására 
szabadgyökök (ROS) képződnek

2. ábra
A fém-oxidok okozta oxidativ stressz

A fotokatalízis során képződött szabad gyökök (ROS) a biológiai 
membránok peroxidációját, mitokondrium peroxidációt és oxidativ 

DNS-károsodást okozhatnak
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3. ábra
A fizikai fényvédő nanopartikulumok lehetséges penetrációs útvonalai 

A részecskék a szarurétegen át, a komeociták közti réseken, vagy a 
bőrfüggelékeken keresztül (verejtékmirigy, piloszebácieus egység) 

juthatnak be a mélyebb rétegekbe

nek és halmozódnak fel, melyek oxidativ hatása felgyor­
síthatja a bőr öregedését, illetve kedvezhet a bőrtumorok 
kialakulásának.

A fizikai fényvédők nem csak a stratum comeumon ke­
resztül, a sejtek közötti réseken, hanem a bőr függelékem, 
a szőrtüszőkön, verejték-, és faggyúmirigyeken át is az 
élő sejtek közelébe hatolhatnak. A bőrünkön található fel­
tételezett bejutási kapukat szemlélteti a 3. ábra.

Célkitűzés

A fentiek alapján feltételezhető volt, hogy a kutatásaink 
tárgyát képező fém oxidok a bőrben is kifejthetik sejttoxi­
kus hatásukat, ennek ellenére a mindennapi életben gyak­
ran érintkeznek kültakarónkkal. Célul tűztük ki, hogy 
megtudjuk: bejutnak-e a fizikai fényvédőszerekben lévő 
nanorészecskék a bőrbe, és ha igen, elérik-e az élő sejtek 
rétegét és ott befolyásolják-e a bőr sejtjeinek működését.

A fenti kérdések alapján a fizikusokból, biológusokból 
és bőrgyógyászokból álló interdiszciplináris kutatócso­
port a NANODERM EU5 Konzorcium keretében kezdte 
meg működését. A „Quality of skin as a barrier for utra- 
fine particles” projekt célkitűzése az volt, hogy megvizs­
gálja: a bőrön alkalmazott titán-dioxid nanorészecskék 
eljutnak-e az epidermis élő sejtjeihez, illetve az expozí­
ció hogyan befolyásolja a bőrben lévő sejttípusok visel­
kedését. A projekt később a cink-oxid vizsgálatára el­
nyert OTKA pályázat keretében folytatódott.

A bőr védő funkciójának vizsgálata 
a fém-oxidokkal szemben

Tekintve, hogy ezek a nanopartikulumok a 
szokásos képalkotó és bőrpenetrációt vizsgáló 
módszerekkel nem, vagy nehezen tehetők lát­
hatóvá, speciális képalkotó vizsgálatok szük­
ségesek az epidermisen történő áthatolás mér­
tékének meghatározására. Ilyen különleges 
képalkotó eljárás az alábbiakban ismertetett 
ionnyaláb analitikai (PIXE) módszer. A fizikai 
fényvédők bőrön átjutásának lehetőségét ion­
nyaláb analitikai módszerekkel és transz­
missziós elektronmikroszkópiával vizsgáltuk.

Az ionnyaláb analitikai 
módszerek elve

Amennyiben egy adott anyagmintát nagy - 
megaelektronvolt (MeV) - energiájú ionnya­
lábbal bombázunk, a minta nyaláb által érin­
tett felületén (illetve annak bizonyos mélysé­
géig) az összetevőkre (atomokra, esetleg izo­
tópokra) jellemző különféle sugárzásokkal 
járó atomi és magfolyamatok jönnek létre. A 
sugárzás fajtáját, energiáját és intenzitását 
detektálva a minta összetevői meghatározha­
tók. A kifejlesztett analitikai módszerek a de­
tektált sugárzás fajtájának, illetve a végbeme­
nő folyamatoknak megfelelően különböznek 

egymástól. Összefoglaló elnevezésük: ionnyaláb analízis 
(ion beam analysis — IBA). Ezek közé tartozik többek kö­
zött a részecskeindukált röntgenemisszió (Particle Indu­
ced X-ray Emission - PIXE), a Rutherford-visszaszórási 
spektrometria (Rutherford backscattering spectrometry - 
RBS) és a magreakció analízis (Nuclear Reaction Analy­
sis - NRA) módszere (11).

A mikrométer nagyságrendűre fókuszált MeV energiájú 
ionnyalábot nukleáris mikroszonda segítségével állítjuk elő. 
A berendezéssel a vizsgált mintát néhány mm2 felületen 
pásztázni lehet, így a műszer az elemeloszlás felületi térké­
pezésére is alkalmas. A vékony minták sűrűségeloszlásának 
meghatározására kifejlesztett pásztázó transzmissziós ion­
mikroszkópia (Scanning Transmission Ion Microscopy - 
SUM) módszere is ebbe a csoportba tartozik. Az egyes 
módszereket egymással kombináltan is lehet alkalmazni, 
ami több információt szolgáltat egy adott mintáról.

A PIXE (jelen esetben a mikro-PIXE) elve és megvaló­
sítása nagyon hasonló az elektronmikroszkópiában ismert 
elektronszonda mikroanalízis (Electron Probe Microa­
nalysis - EPMA) működési elvéhez és megvalósításához. 
A mintát ebben az esetben elektronnyaláb helyett proton­
nyalábbal bombázzuk. A nagyenergiájú protonok a mintá­
ban található atomok belső héjaiból elektronokat löknek 
ki, melyek helye a magasabb energiájú héjakról töltődik 
be. A többletenergia az adott rendszámú atomra jellemző 
ú.n. „karakterisztikus” röntgensugárzás (vagy Auger- 
elektronok formájában) távozik a vizsgált anyagból. Ez 
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alapján az adott mintán felvett egyetlen röntgenspektrum­
ban megjelenő karakterisztikus röntgenvonalak alapján 
következtetni lehet az adott anyag elemösszetételére. A 
mintát elektronok helyett protonokkal gerjesztve pontos 
és érzékeny módszer jön létre, melynek segítségével a ka­
rakterisztikus röntgensugárzás intenzitása még igen kis 
koncentrációk esetén is nagy pontossággal meghatározha­
tó. A mikro-PIXE módszerrel a kis anyagtömegű minták 
(0,1-10 pg/g) vizsgálata is megvalósítható. A PIXE egy is­
meretlen minta 95% feletti pontosságúrutin analízisét te­
szi lehetővé (11).

A STIM-et mint nukleáris mikroszonda technikát a 
vékony minták sűrűségeloszlásának a leképezésére fej­
lesztették ki, szemben az elemösszetétel meghatározá­
sára alkalmas egyéb IBA módszerekkel. A STIM képek 
felhasználhatók a PIXE képeknek a minta sűrűségvál­
tozásainak megfelelő korrigálására. A mérés általában a 
korábban ismertetett módszerekkel kombináltan zajlik 
(11).

A fent ismertetett nukleáris mikroanalitikai technikák­
kal egészséges humán bőrt (16), később sertésből, egér­
ből, egészséges humán önkéntesekből vett epidermist (17- 
19) és psoriasisos humán bőrből (20) származó mintákat 
vizsgáltak, melyek elemi összetételét közölték.

A titán-dioxid vizsgálatának eredményei

A titán-dioxid nanopartikulumok bőrpenetrációját SCID 
egérre transzplantált humán bőr xenograftokon vizsgáltuk. 
A módszer és eredményei részletesen korábban publiká­
lásra kerültek (21).

A vizsgálat lényege az alábbi volt:
Mikronizált titán-dioxidot tartalmazó készítménnyel 1, 

24 és 48 órán át okklúzióban kezelt és párhuzamos kont­
roll bőrminták elemösszetételét vizsgáltuk ionnyaláb ana­
lízissel és transzmissziós elektron mikroszkópiával.

Mindhárom expozíciós idő esetén a TiO2 jel maximuma 
egybeesett azokkal a területekkel, ahol a stratum comeum 
elemösszetételére jellemző kén, nátrium és kalcium ele­
mek magas koncentrációját detektáltuk. A 48 órás expozí­
ciós idő során a nanopartikulumok nagyobb mélységbe 
kerültek, de a stratum granulosum rétegét nem érték el. A 
bőr mélyebb rétegeiben nem kaptunk Ti-jelet. A transz­
missziós elektronmikroszkópos vizsgálat, és egy párhuza­
mosan, másik kutatóhelyen végzett PIXE analízis 
megerősítette a vizsgálat eredményét.

A fenti eredmények megegyeznek más kutatócsoportok 
által, más penetrációs modelleken végzett expozíciós kí­
sérletek eredményeivel (22-25).

Megállapítottuk, hogy a TiO2 nanorészecskék az ép in- 
terfolliculáris hámba nem jutnak be, nem érik el az „élő” 
sejtrétegeket.

Lekki és mtsai a transzfollikuláris penetráció lehetősé­
gét vizsgálták sertés és emberi bőrmintákon, ionnyaláb 
analitikai módszerek és autoradiográfia alkalmazásával. 
Kimutatták, hogy a titán-dioxid nanopartikulumok mé­
lyebbre hatolnak ugyan a follikulusok mentén, ám az élő 
sejtekkel ezen az úton sem kerülnek kapcsolatba (26).

A cink-oxid penetráció ionnyaláb analitikai 
vizsgálata

Hasonló eredményeket kapott a kutatócsoport a ZnO 
nanopartikulumokkal kezelt normál bőr és ragasztócsíkkal 
mechanikailag a szarurétegüktől megfosztott („tape-strip- 
ped”) bőrminták ionnyaláb analitikai vizsgálatával. (Rész­
letesen ld. (27).)

A normál és a „tape-stripped” bőrmintákat 48 óráig ke­
zeltük cink-oxiddal. Összesen 6 intakt és 6 stratum cor- 
neumtól megfosztott bőrmintát vizsgáltuk ionnyaláb-ana- 
litikai módszerrel, mely 3 személyből származott. 
Mindegyik esetben a cink jele a minták felső rétegeiben 
volt megfigyelhető. Az intakt szarurétegű mintákban szá­
mos forró pontot detektáltunk, mely nagyon nagy 
mennyiségű cink jelenlétére utaló jelet adott, míg a ra­
gasztócsíkkal a stratum comeumtól megfosztott minták 
sokkal kevesebb cinket tartalmaztak a felszínükön. Egyik 
esetben sem mutattak ki diffúzióra jellemző mintázatot. 
Annak eldöntésére, hogy a cink nem penetrál a stratum 
comeumtól megfosztott minták mélyebb rétegeibe, a cink 
koncentrációt a minták két, könnyen megkülönböztethető 
rétegében, a stratum spinosumban és a dermisben is meg­
határoztuk. Mind az intakt, mind a ragasztócsíkkal kezelt 
minták esetén hasonló eredmény született: a készítmény­
ből származó cink nem érte el az élő sejtek rétegét a sza- 
rurétegtől megfosztott mintákban. Miután a stratum cor- 
neumot eltávolítottuk, a cink a stratum granulosum köze­
lébe került, de élő szövetbe történt bejutása nem volt de­
tektálható.

Az atopiás dermatitises betegekből vett minták ionnya­
láb analitikai eredményei szintén egybevágtak a korábbi 
adatokkal: két atopiás dermatitisben szenvedő beteget ke­
zeltünk mikronizált cink-oxid nanopartikulum tartalmú 
emulzióval 2 és 14 napon keresztül, majd a kezelt bőrterü­
letekből vett biopsziás mintákat vizsgáltuk PIXE mód­
szerrel. (Részletesen ld. (28).) Sem cink-oxid, sem cink­
ion penetrációt nem detektáltunk a vizsgált mintákban. 
Megjegyzendő, hogy a 2 hetes kezelés „mellékhatása­
ként” az atopiás dermatitises tünetek is javultak.

A titán dioxidhoz hasonlóan cink-oxiddal kezelt bőrmin­
ták esetén sem volt megfigyelhető a bőrfüggelékek mentén 
és az intercelluláris septumokban történő penetráció.

A mindkét anyaggal elvégzett kísérletek tanúsága sze­
rint a stratum comeum hatékony védelmet nyújt a mikro­
nizált fém-oxid nanopartikulumokkal szemben.

A titán-dioxid sejtes hatásainak vizsgálata

Modellezni kívántuk azonban azt a lehetőséget, hogy 
mi történik abban az esetben, amikor a nanopartikulumok 
mégis a bőr élő sejtek szoros közelségébe kerülnek. Emiatt 
tanulmányoztuk a mikronizált TiO2 hatását egyes epider- 
misből és dermisből származó tenyésztett sejttípusok (ke- 
ratinociták, melanociták, szebociták, fibroblasztok) cellu- 
láris funkcióira. (A sejtes vizsgálatok módszereinek és 
eredményeinek részletes leírásai a korábbi közlemények­
ben (11, 21) megtalálhatóak.)
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A sejtek tenyészeteihez adás után azt tapasztaltuk, 
hogy a titán-dioxid részecskék a fibroblasztok és a mela- 
nocyták citoplazmájában észlelhetőek voltak, míg a ke- 
ratinociták és a szebociták nem vették fel a nanopartiku- 
lumokat.

A TiO2 hatására (annak felvételétől függetlenül) beindu­
ló jelátviteli folyamatok vizsgálatára meghatároztuk, hogy 
a nanopartikulum-expozíció ionizált kalcium-szint 
[(Ca2+)j] emelkedést okoz-e a fenti sejttípusokban.Azok- 
ban a sejtekben, amelyek felvették a titán-dioxidot, a na­
nopartikulumok kalcium-választ indukáltak, míg a ré­
szecskéket nem intemalizáló sejtekben ilyet nem észlel­
tünk. A titán-dioxid sejtekbe való bejutása tehát megvál­
toztatja a sejtek kalcium egyensúlyát.

A vizsgált négy sejtvonal esetén meghatároztuk a TiO2 
sejtproliferációra gyakorolt hatását. A titán-dioxid minden 
vizsgált sejttípusban dózis-, és időfüggő módon csökken­
tette a sejtproliferáció mértékét. A fibroblasztok esetén 
ezen felül fokozott mértékű apoptotikus sejthalál is detek­
tálható volt.

A keratinocita differenciáció vizsgálata során azt ta­
pasztaltuk, hogy a titán-dioxid nanopartikulumok HaCat 
keratinocitákhoz adása csökkentette a desmoglein-1 és 
P-cadherin sejtadhéziós molekulák valamint a késői kera- 
tinocita differenciációs marker involucrin expresszióját. 
Ez arra utal, hogy a titán-dioxid hatására a hámsejt-diffe- 
renciáció zavart szenved.

Összefoglalás

A mikronizált, nanométeres szemcsenagyságú cink-o­
xiddal és titán-dioxiddal végzett kísérleteink tanúsága sze­
rint a fizikai fényvédő nanopartikulumok nem jutottak be 
az epidermisz mély rétegeibe, nem kerültek közvetlen 
kontaktusba a sejtekkel. Ezen adatok alapján tehát bizton­
ságosnak tekinthetők a fém-oxidok, amennyiben a gyár­
tók utasításait betartva használjuk a fényvédőket.

Különösen fontos az alkalmazási előírások betartása an­
nak tükrében, hogy a titán-dioxid valószínűleg kontakt 
gátlás útján lassítja a sejtproliferációt, gátolja a keratinoci- 
ták differenciációját és proapoptotikus hatású a dermis fi- 
broblasztjaiban. Mindezen hatások használat közben, azaz 
UV-sugárzás hatására még kifejezettebbé válhatnak.

Meg kell említem azt is, hogy a fém-oxidok szabad- 
gyök-termelési képessége előnyös is lehet számunkra. 
Régóta és széles körben ismert a cink-oxid gyulladás­
csökkentő hatása, melyet a rázókeverékekben, paszták­
ban generációk óta felhasználunk a bőrgyógyászati gya­
korlatban, például az atopiás dermatitis kezelése során is. 
Ezt a hatást a cink-oxid nanopartikulumok alkalmazása­
kor a penetrációs kísérletben is tapasztaltuk. A fém-oxi- 
doknak antibakteriális hatása is van a keletkező reaktív 
oxigén gyökök révén: több kutatás eredménye szerint a 
titán dioxid és a cink-oxid hatásos bizonyos multirezisz- 
tens baktériumok, egyes gombák és biofilmek ellen (13, 
29, 30).

Saját, publikáció alatt álló vizsgálataink szerint a 
cink ion alacsony koncentrációban az UVB indukálta 

DNS károsodás mértékét csökkenti (Emri E. és mtsai, 
közlés alatt).

Az eredmények publikálásával párhuzamosan más 
munkacsoportok is foglalkoztak a fizikai fényvédők biz­
tonságosságával. Az utóbbi évek egyre divatosabbá váló 
tudományágának, a nanomedicinának is az egyik központi 
témája a mikronizált fém-oxidok alkalmazása.

A fényvédő szerek előnyös szerepe már bizonyított a 
bőrtumor és photoaging prevencióban, alkalmazásukat a 
mindennapi gyakorlatban ajánljuk betegeinknek. Emiatt 
még fontosabb a fotoprotektív extemák hosszú távú biz­
tonságosságának vizsgálata főként a magas kockázatú né­
pességcsoportokban, betegcsoportokban (pl. szervtransz- 
plantáltak, fokozott melanoma, nemmelanoma bőrtumor 
kockázattal bíró személyek, kisgyermekek). A jelenlegi 
adatok biztatóak, azonban a biztonságosságot érintő nyi­
tott kérdésekre megnyugtató választ a hosszú távú studyk- 
tól remélhetünk (31, 32).
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