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Streszczenie
Fulereny są cząsteczkami złożonymi z parzystej liczby atomów węgla o sferycznej, kulistej lub elipsoidalnej, zamkniętej struktu-
rze przestrzennej. Najbardziej popularnym fulerenem jest cząsteczka C60 o kulistej budowie – ściętego dwudziestościanu forem-
nego, przypominającego piłkę nożną. Fulereny znajdują szerokie zastosowanie przede wszystkim w diagnostyce i medycynie, ale 
również w przemyśle elektronicznym i energetycznym. Narażenie zawodowe na fuleren może wystąpić głównie przy jego pro-
dukcji. Stężenia w środowisku pracy fulerenów, opisane w literaturze, wynosiły 0,12–1,2 µ/m3 dla frakcji nanocząstek (< 100 nm), 
co może świadczyć o niewielkim narażeniu. Fuleren jednak w dużej części aglomeruje do większych cząstek. Wchłanianie fulere-
nu drogą pokarmową i oddechową jest niewielkie oraz nie jest on absorbowany przez skórę. Po podaniu dożylnym fuleren może 
kumulować się w wątrobie oraz w mniejszym stopniu w śledzionie lub nerkach. Nie obserwowano działania fulerenu drażniące-
go ani uczulającego na skórę w badaniach na zwierzętach, jedynie słabe działanie drażniące na oczy. W badaniach inhalacyjnych 
na gryzoniach fuleren wywoływał przejściowe zmiany zapalne w płucach. Narażenie drogą pokarmową nie wywoływało więk-
szych negatywnych skutków. Fuleren nie wykazywał działania mutagennego ani genotoksycznego w badaniach eksperymental-
nych. Nie ma opublikowanych danych dotyczących rakotwórczego działania nanocząstek fulerenu u ludzi i zwierząt. Istnieją na-
tomiast doniesienia o możliwym szkodliwym wpływie fulerenu na płód u myszy po podaniu dootrzewnowym lub dożylnym. Fu-
leren w czystej postaci charakteryzuje się słabym wchłanianiem i niską toksycznością oraz nie stanowi zagrożenia w środowi-
sku pracy. Autorzy niniejszej pracy stoją na stanowisku, że nie ma podstaw do wyznaczenia najwyższego dopuszczalnego stęże-
nia (NDS) fulerenu C60 w niezmodyfikowanej formie. Pochodne fulerenów, z uwagi na odmienne właściwości, wymagają osobnej 
analizy pod względem szacowania ryzyka zawodowego. Med. Pr. 2016;67(3):397–410
Słowa kluczowe: nanocząstki, narażenie zawodowe, najwyższe dopuszczalne stężenie, nanomateriały, 
wartości dopuszczalnych stężeń, fuleren

Abstract
Fullerenes are molecules composed of an even number of carbon atoms of a spherical or an ellipsoidal, closed spatial structure. 
The most common fullerene is the C60 molecule with a spherical structure – a truncated icosahedron, compared to a football. 
Fullerenes are widely used in the diagnostics and medicine, but also in the electronics and energy industry. Occupational ex-
posure to fullerene may occur during its production. The occupational concentrations of fullerenes reached 0.12–1.2 µ/m3 for 
nanoparticles fraction (< 100 nm), which may evidence low exposure levels. However, fullerene mostly agglomerates into larger 
particles. Absorption of fullerene by oral and respiratory routes is low, and it is not absorbed by skin. After intravenous admin-
istration, fullerene accumulates mainly in the liver but also in the spleen and the kidneys. In animal experiments there was no 
irritation or skin sensitization caused by fullerene, and only mild irritation to the eyes. Fullerene induced transient inflammation 
in the lungs in inhalation studies in rodents. Oral exposure does not lead to major adverse effects. Fullerene was not mutagenic, 
genotoxic or carcinogenic in experimental research. However, fullerene may cause harmful effects on the mice fetus when admin-
istered intraperitoneally or intravenously. Pristine C60 fullerene is characterized by poor absorption and low toxicity, and it does 
not pose a risk in the occupational environment. The authors of this study are of the opinion that there is no ground for estimat-
ing the maximum allowable concentration (NDS) of pristine fullerene C60. Fullerene derivatives, due to different characteristics, 
require separate analysis in terms of occupational risk assessment. Med Pr 2016;67(3):397–410
Key words: nanoparticles, occupational exposure, occupational exposure limit, nanomaterials, 
occupational exposure level, fullerene
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n	 rozpuszczalność w wodzie – substancja nierozpusz-
czalna,

n	 rozpuszczalność – rozpuszcza się w benzenie, tolu-
enie i tetrachlorku węgla,

n	 temperatura zapłonu – > 94°C,
n	 rozmiar i  kształt cząstek  – kuliste ścięte dwudzie-

stościany o średnicy ok. 0,7 nm,
n	 klasyfikacja – brak klasyfikacji urzędowej.

Fuleren C60 nie znajduje się w wykazach substancji 
stwarzających zagrożenie, zamieszczonych w załączni-
ku  VI do Rozporządzenia Parlamentu Europejskiego 
i Rady (WE) nr 127/2008 (CLP) [4]. Fuleren został jed-
nak zaklasyfikowany przez rejestrujących  (w  ramach 
rozporządzenia REACH) ze względu na działanie na 
zdrowie człowieka jako substancja działająca drażnią-
co na oczy, a  także mogąca powodować podrażnienie 
dróg oddechowych w  następstwie jednorazowego na-
rażenia [5].

METODY PRZEGLĄDU

Przeglądu piśmiennictwa dokonano w bazach interneto-
wych naukowych czasopism recenzowanych, m.in. EB-
SCO Discovery Service™ (EDS), stosując słowa kluczowe: 
fullerene, toxicity i  occupational esposure. W  przygoto-
waniu niniejszego opracowania wykorzystano prace do-
tyczące zastosowania fulerenów i ich pochodnych, nara-
żenia zawodowego na fuleren C60, a także jego działania 
biologicznego i dopuszczalnych poziomów narażenia. 

WYNIKI PRZEGLĄDU

Zastosowanie fulerenów i ich pochodnych 
Fulereny znajdują coraz szersze zastosowanie przede 
wszystkim w diagnostyce i medycynie, a także w prze-
myśle elektronicznym i energetycznym. Wykazują po-
tencjalne działanie przeciwwirusowe, m.in.  jako inhi-
bitory asparaginowych proteaz wirusa niedoboru od-
porności (human immunodeficiency virus  –  HIV), 
wpasowując się w centrum aktywne enzymu i oddzia-
łując z  nim siłami van  der  Waalsa. Ponadto fulereny 
wykazują duży potencjał antyoksydacyjny. Już  1  czą-
steczka może zneutralizować ponad 20 wolnych rodni-
ków. Właściwości przeciwutleniające są spowodowane 
dużą liczbą sprzężonych wiązań podwójnych i nisko le-
żącym niezapełnionym orbitalem molekularnym, mo-
gącym przyjąć elektron. Daje to szanse przeciwdzia-
łania stresowi oksydacyjnemu i oksydacyjnym uszko-
dzeniom komórek [6,7]. Fulereny i  ich pochodne roz-
puszczalne w  wodzie mogą być stosowane jako czyn-

WSTĘP 

Fulereny – historia, rodzaje, występowanie
Fulereny są cząsteczkami złożonymi z  parzystej licz-
by atomów węgla o  sferycznej, kulistej lub elipsoidal-
nej, zamkniętej strukturze przestrzennej. Ich na-
zwa pochodzi od nazwiska amerykańskiego architek-
ta Richarda Buckminstera Fullera, konstruktora „ko-
puł geodezyjnych”  – sklepień złożonych z  wielościa-
nów, odwzorowujących powierzchnię kuli [1]. Najbar-
dziej popularnym fulerenem jest cząsteczka C60 o kuli-
stej budowie  – ściętego dwudziestościanu foremnego, 
przypominającego piłkę nożną. Termin ‘fuleren’ bez 
określonej liczby atomów węgla w cząsteczce odnosi się 
do wyżej opisanej cząsteczki C60. Inne fulereny mogą 
składać się z  28–1500 atomów węgla i  być jednowar-
stwowe (fulereny właściwe) lub wielowarstwowe (nano-
cebulki). Specyficznym typem fulerenów są nanorurki  
węglowe.

Fulereny mogą być modyfikowane i pod tym wzglę-
dem można je podzielić na [1]:
n	 egzohedralne – modyfikowane powierzchniowo,
n	 endohedralne  – zawierające wewnątrz inne atomy 

lub cząsteczki,
n	 heterofulereny – cząsteczki, w których 1 lub więcej 

atomów węgla zastąpiono innym atomem.
Do odkrycia fulerenów przyczynił się Harold Kro-

to w  trakcie badań przemian związków węgla zacho-
dzących w okolicach wygasłych gwiazd [2]. Wraz z ze-
społem badaczy z  Uniwersytetu Rice, którzy opraco-
wali metodę syntezy związków organicznych z  uży-
ciem naświetlania promieniami lasera tarczy grafito-
wej, w 1985 r. otrzymał i opisał strukturę fulerenu C60, 
za co 11 lat później otrzymał nagrodę Nobla [2].

Fulereny naturalnie występują w  niewielkich ilo-
ściach w sadzy węglowej, a także w minerałach takich 
jak szungit.

Właściwości fizykochemiczne 
i klasyfikacja fulerenu C60 
Właściwości fizykochemiczne i klasyfikacja fulerenu są 
następujące [3]:
n	 wzór sumaryczny – C60,
n	 nazwa – fuleren,
n	 numer w rejestrze CAS – 99685-96-8,
n	 postać, wygląd – kryształy barwy od ciemnoszarej 

do czarnej,
n	 masa cząsteczkowa – 720,64 g/mol,
n	 temperatura topnienia – > 280°C,
n	 gęstość – 1,65 g/cm3 w 20°C,
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niki ochronne przeciw promieniowaniu w  radiotera-
piach. Zapobiegają one uszkodzeniom  DNA wywoła-
nym przez promieniowanie jonizacyjne [8].

Badacze pracują nad możliwością wykorzystania fu-
lerenów jako czynników chroniących komórki nerwo-
we przed nadmiarem wolnych rodników w chorobach 
neurodegeneracyjnych, takich jak choroba Alzheime-
ra, Parkinsona czy stwardnienie zanikowe boczne. Fu-
lereny mogą też zapobiegać apoptozie komórek. Trwa-
ją badania nad ich potencjalnym zastosowaniem w in-
nych schorzeniach, m.in. miażdżycy czy osteoporozie. 
Fulereny mogą także chronić komórki przed szkodli-
wym działaniem promieniowania UVA. Stanowią rów-
nież obiekt badań w fotochemioterapii, w szczególno-
ści w leczeniu raka skóry, dzięki możliwości rozcinania 
łańcucha oligonukleotydowego po wzbudzeniu fotono-
wym, które prowadzi do przekształcenia molekularne-
go tlenu we wzbudzony stan singletowy 1O2. Zdaniem 
niektórych badaczy fulereny mogą znaleźć zastosowa-
nie w  diagnostyce jako środki kontrastowe. Istnieje 
także możliwość wykorzystania tych cząstek, interesu-
jących pod względem budowy i funkcji, jako potencjal-
nych przekaźników leków czy nośników genów [6,7].

Fulereny mogą pełnić rolą katalityczną poprzez 
przyjmowanie i przekazywanie atomów wodoru w re-
akcjach uwodorniania i  hydrodealkilacji. Dzięki tym 
właściwościom potencjalnie umożliwiają przemia-
nę metanu w  wyższe węglowodory i  hamują reak-
cje koksowania. Związki obecne w  sadzy fulerenowej 
mogą także zwiększyć wydajność paliw. Reakcje fulere-
nu z udziałem tlenu singletowego mogłyby znaleźć za-
stosowanie w procesach uzdatniania wody i ochronie 
przed zagrożeniami biologicznymi [9].

Fulereny charakteryzują się wyjątkowo niską ener-
gią transferu elektronów. Wpływa to na atrakcyjność 
tych cząstek jako akceptorów elektronów w elektroni-
ce organicznej. Mogą być one wykorzystywane w war-
stwach donorowo-akceptorowych w ogniwach fotowol-
taicznych [3].

Fulereny znajdują coraz szersze zastosowanie w wie-
lu gałęziach przemysłu, jednak autorzy niniejszego ar-
tykułu nie dotarli do danych dotyczących produkcji 
i stosowania fulerenów w Polsce. Informacje na temat 
narażenia zawodowego zostały opracowane na podsta-
wie literatury światowej.

Narażenie zawodowe na fuleren
Narażenie zawodowe na fuleren może wystąpić przede 
wszystkim przy jego produkcji. W zakładzie, w którym 
wytwarzano fuleren, przeprowadzono pomiary nara-

żenia inhalacyjnego przy użyciu systemu analizy wy-
miarowej cząstek SMPS (scanning mobility particle si-
zer) i optycznego licznika cząstek określającego rozkład 
wielkości cząstek o średnicy 10–5000 nm [10]. Cząstki 
były obrazowane skaningowym mikroskopem elektro-
nowym. Porównywano wyniki pomiarów wykonywa-
nych w czasie pracy (w trakcie procesu mieszania, we-
wnątrz pomieszczeń) i podczas przerw (wewnątrz po-
mieszczeń, tło bliskie) oraz w powietrzu zewnętrznym, 
w niedużej odległości od źródła emisji (tło dalekie). 

Na stanowiskach pracy w  czasie przerw zmierzo-
no cząstki o średnicy wynoszącej średnio 25 nm, któ-
re najprawdopodobniej były emitowane z  zewnątrz. 
W  trakcie procesów przenoszenia fulerenu z  pojem-
ników do miejsc ważenia i  mieszania nie zaobserwo-
wano wyraźnego wzrostu cząstek o średnicy mniejszej 
niż 50 nm, a jedynie wzrost stężenia większych cząstek. 
Badania przy użyciu skanigowego mikroskopu elektro-
nowego potwierdziły, że w czasie procesów związanych 
z  transportem fulerenu zwiększa się liczba cząstek tej 
substancji w powietrzu środowiska pracy, jednak cząst-
ki te tworzą aglomeraty [10].

Johnson i  wsp. szacowali zawodowe narażenie na 
fuleren na stanowiskach laboratoryjnych podczas ta-
kich czynności jak ważenie, przenoszenie próbek i so-
nikacja  [11]. Na pierwszym stanowisku  (A) odważa- 
no 4–200  mg fulerenu i  przenoszono go do zlewki 
z  wodą, a  następnie mieszano roztwór na mieszadle 
magnetycznym bez wentylacji miejscowej. Na drugim 
stanowisku (B) wykonywano sonikację próbek w nie-
wentylowanym zamkniętym urządzeniu. Pracownicy 
byli zaopatrzeni w  elementy ochrony osobistej, takie 
jak fartuch bawełniany, rękawice lateksowe i ochrona 
dróg oddechowych z filtrem N95.

Cząstki w powietrzu środowiska pracy mierzono za 
pomocą 2 aparatów – ręcznego licznika cząstek (hand-
held particle counter) o symbolu HHPC-6 do mierzenia 
cząstek wielkości 300 nm – 10 µm i kondensacyjnego 
licznika cząstek (condensation particle counter – CPC) 
mierzącego cząstki o  wielkości  10–1000  nm  [11]. Po-
miary przeprowadzono przed wykonywaniem czyn-
ności w  miejscu badania (tło bliskie) i  w  2  miejscach 
oddalonych od badania (tło dalekie) oraz uśredniono 
wartości tła. Miejsce pomiaru wybrano w taki sposób, 
żeby uzyskać jak najwyższe stężenia, umieszczając apa-
rat pomiarowy możliwie najbliżej źródła cząstek. Na-
nocząstki identyfikowano za pomocą transmisyjnego 
mikroskopu elektronowego (transmission electron mi-
croscopy – TEM). Obrazowanie TEM przeprowadzono  
w  celu zweryfikowania uwalnianych cząstek. Próbki 
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pobierano podczas procesów w  miejscach blisko źró-
dła uwalniania cząstek, poza strefą oddychania pra-
cowników. Próbki tła zawierały amorficzne cząstki po-
chodzące z innych źródeł, niezwiązanych z badanymi 
procesami. Na obrazie mikroskopowym uwidocznio-
no aglomeraty cząstek fulerenu, większe w przypadku 
procesu A, mniejsze w procesie B [11]. 

Wszystkie wyniki pomniejszono o uśrednioną war-
tość tła. Wyniki pomiarów przeprowadzonych z  uży-
ciem  HHCP dla cząstek wielkości  300  nm,  500  nm 
i 1000 nm wyniosły odpowiednio:
n	 na stanowisku laboratoryjnym A – 53 111 cząstek/l, 

3884 cząstek/l i 162 cząstek/l,
n	 na stanowisku laboratoryjnym B – 23 856 cząstek/l, 

6501 cząstek/l i 891 cząstek/l. 
Z  kolei wyniki pomiarów wykonanych  z uży-

ciem CPC dla cząstek z zakresu 10–1000 nm wynios- 
ły  1476 cząstek/cm3 na stanowisku  A i  2176 cząs-
tek/cm3 na stanowisku  B. Wyniki pomiarów, po 
uwzględnieniu wartości uzyskanych dla tła, wyraźnie 
wskazują na zwiększone stężenie cząstek w powietrzu 
środowiska pracy podczas wykonywania badanych 
czynności. Wielkość stężeń uwolnionych cząstek jest 
odwrotnie proporcjonalna do ich średnicy. Najwyższe 
wartości stężeń odnotowano dla cząstek 300 nm. 

Johnson i  wsp. zaobserwowali pewne różnice 
w uwalnianiu cząstek w obu badanych procesach [11]. 
Na skutek sonikacji do powietrza uwolniło się o  po-
łowę mniej cząstek w rozmiarze 300 nm niż w wyni-
ku ważenia/przesypywania, podczas gdy w  przypad-
ku większych aglomeratów więcej obserwowano ich po 
procesie sonikacji. Stężenia cząstek fulerenu mierzo-
nych  CPC (w  zakresie  10–1000  nm) osiągały wyższe 
wartości również w  przypadku sonikacji w  porówna-
niu z procesem ważenia/przesypywania [11].

Ogura i wsp. przeprowadzili badania pylistości nano-
materiałów. Pomiary przeprowadzano podczas wstrzą-
sania probówką zawierającą ok.  1  cm3 fulerenu. Przy 
przepływie powietrza  5  dm3/min emisja cząstek fule-
renu na minutę wynosiła 73 μg/g. Dla poszczególnych 
frakcji cząstek wartości emisji kształtowały się następu- 
jąco:  1,4×10–9  mg/g/min (10–100  nm); 2,9×10–4  mg/g/
/min (100–1000  nm); 6,3×10–2  mg/g/min (1–10  μm) 
i 9,1×10–3 mg/g/min (> 10 μm) [12].

Na podstawie powyżej cytowanego badania pyli-
stości [12] Shinohara i wsp. [13] oszacowali potencjalne 
narażenie na fuleren podczas pracy (wstrząsanie 1,5 g 
przez 1 min co 10 min). Średnia ważona w czasie 8-go-
dzinnego dnia pracy wyniosła 9,4×10–8 μg/m3 dla na-
nocząstek (10–100  nm). Analogiczne wartości osza-

cowane dla większych cząstek to 0,02 μg/m3 (dla czą-
stek 100–1000 nm) i 4,2 μg/m3 (dla cząstek 1–10 µm). 
Narażenie na nanocząstki podczas stosowania fulere-
nu jest uważane za niskie [13].

W danych zebranych przez Shinohara i  wsp.  [13] 
najwyższe stężenia w  środowisku pracy fulere-
nów sięgały  0,12–1,2  µg/m3 dla frakcji nanocząstek 
(< 100 nm), 1,2 µg/m3 dla cząstek o frakcji 100–2000 nm 
oraz  60  µg/m3 dla frakcji cząstek o  średnicy większej 
niż 2000 nm. Autorzy cytowanej publikacji oszacowali 
narażenie zawodowe na fuleren w procesach jego pro-
dukcji jako niewielkie. Wzrost stężenia fulerenu obser-
wowano przy opróżnianiu substancji z reaktora, pod-
czas pakowania substancji i  czyszczenia reaktora. Fu-
leren jednak w  dużej części aglomeruje do większych 
cząstek, a frakcja nanocząstek stanowi niewielką część 
uwolnionego fulerenu [13]. 

Toksykokinetyka fulerenu i jego pochodnych
Wchłanianie i rozmieszczenie fulerenu w dużym stop-
niu zależy od drogi narażenia. U  zwierząt ekspono-
wanych inhalacyjnie, fuleren był wykrywany głównie 
w różnych odcinkach układu oddechowego [14]. Z od-
cinka tchawiczo-oskrzelowego nanocząstki usuwa-
ne były wraz ze śluzem poprzez ruchy rzęsek nabłon-
ka migawkowego. Cząstki, które dotarły do płuc, ule-
gły fagocytozie przez makrofagi pęcherzykowe. Fule-
ren po podaniu dożołądkowym w niewielkim stopniu 
wchłaniał się z przewodu pokarmowego, większość po-
danej dawki była wydalana z kałem. Nie zaobserwowa-
no wchłaniania przez skórę [14]. 

Naota i  wsp. podawali myszom dotchawiczo za-
wiesinę zawierającą cząstki fulerenu  (0,7 nm) w daw-
ce 25 mg/kg m.c. lub 40 mg/kg m.c. i obserwowali zwie-
rzęta w czasie do 7 dni od ustania narażenia [14]. Ba-
dacze opisali translokację fulerenu z płuc do krwiobie-
gu. Dzięki zastosowaniu mikroskopii świetlnej uda-
ło się zaobserwować agregaty cząstek fulerenu w świe-
tle naczyń włosowatych i węzłach chłonnych płuc bez-
pośrednio po podaniu cząstek. Ponadto badanie z uży-
ciem mikroskopu elektronowego ujawniło zwiększo-
ną liczbę pęcherzyków pinocytotycznych i  kaweoli 
w  pneumocytach typu  I. Wyniki badań sugerują, że 
cząstki fulerenu mogą pokonywać barierę powietrze– 
–krew w wyniku dyfuzji i pinocytozy [15]. 

Gao i  wsp. narażali szczury inhalacyjnie, dotcha-
wiczo i  dożylnie, oceniając rozmieszczenie fulerenów 
w tkankach [16]. Zwierzęta inhalowano przez 6 godz. 
cząstkami fulerenu o  średnicy  20  nm, w  stęże- 
niu 1 mg/m3. W ciągu 7 dni po ekspozycji nie zaobser-
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wowano obecności fulerenu w wątrobie ani śledzionie, 
a jego śladowe ilości stwierdzono jedynie w nerkach. Po-
nadto odnotowano słaby klirens płucny – okres półtrwa- 
nia fulerenu wyniósł  22 dni. Podobne rezultaty uzy-
skano także po podaniu dotchawiczym fulerenu w ilo-
ści 1 mg/kg m.c. lub 5 mg/kg m.c. (obserwacja do 7 dni). 
Z kolei po podaniu dożylnym (10 mg/kg m.c.) dużą część 
dawki fulerenu wykryto w  wątrobie oraz, w  mniejszej 
ilości, w śledzionie i płucach. We krwi po 2 godz. od po-
dania odnotowano jedynie śladowe ilości fulerenu [16].

Fujita i  wsp. opisali eksperyment inhalacyjny na 
szczurach, w  którym zwierzęta narażano przez  4  ty-
godnie, 6  godz./dzień, 5  dni/tydzień na cząstki fule-
renu  (96  nm) o  stężeniu  0,12  mg/m3 (4,1×104  cząs-
tek/cm3) [17]. Po 3 dniach od ustania narażenia cząst-
ki fulerenu wykryto w komórkach nabłonka wyścieła-
jącego pęcherzyki płucne. Po upływie kolejnych 3 dni 
do  miesiąca obserwowano proces fagocytozy cząstek 
przez makrofagi pęcherzykowe  [17]. Shinohara i  wsp. 
przeprowadzili eksperyment na szczurach w celu osza-
cowania wskaźnika klirensu płucnego i depozycji czą-
stek  C60 w  płucach, wątrobie i  mózgu  [18]. Zwierzęta 
w  warunkach podobnych jak w  wyżej opisanym eks-
perymencie  [17] inhalowano aerozolem zawierającym 
cząstki fulerenu (96 nm). Szczury narażano także do-
tchawiczo na roztwór cząstek fulerenu (~30 nm) w stę-
żeniu  0,33–3,3  mg/kg  m.c. Zwierzęta badano  1  godz. 
i 6 miesięcy od ustania narażenia. Ilość cząstek fulerenu 
zdeponowanych w płucach zmniejszała się wraz z upły-
wem czasu i była zależna od podanej dawki. Zawartość 
fulerenu w mózgu i wątrobie była poniżej oznaczalno-
ści metody, tzn. 8,9 ng/g tkanki. Okres półtrwania C60 
po podaniu dotchawiczym wyniósł 15–28 dni [18]. 

Fuleren słabo wchłania się z przewodu pokarmowe-
go. W badaniu, w którym szczurom drogą pokarmo-
wą podano znakowaną trimetylenometanową pochod-
ną fulerenu, rozpuszczalną w wodzie, zaobserwowano 
po 3  i 6 godz. w wątrobie i  innych narządach jedynie 
śladowe ilości badanej substancji [19]. Po 48 godz. wraz 
z kałem zostało wydalone 97% podanej dawki pochod-
nej fulerenu. Niewielkie ilości wykryto również w mo-
czu narażanych szczurów.

W innym badaniu szczurom rasy Wistar podano 
przez zgłębnik jednorazowo roztwór fulerenu w oliwie 
z oliwek w dawce 4 mg/kg m.c. [20]. Następnie pobiera-
no krew w różnych odstępach czasowych – po upływie 
od 15 min do 48 godz. Mocz zbierano po 24 i 48 godz. 
Maksymalne stężenie fulerenu we krwi (0,52±0,16 µg/ml)  
odnotowano po  8  godz., a  półokres wydalania wy-
niósł 12,6±0,9 godz. [20].

W  dalszej części wyżej opisanego eksperymen-
tu jego autorzy (Baati i  wsp.  [20]) podawali szczu-
rom przez zgłębnik roztwór fulerenu w  oliwie z  oli-
wek w dawce 4 mg/kg m.c./dzień przez 7 dni. Narzą-
dy do badań (wątroba, śledziona i  mózg) pobierano 
w  1.  i  8.  dniu trwania eksperymentu. W  pierwszym 
dniu zawartość fulerenu w  wątrobie wyniosła  0,14% 
podanej dawki, a w śledzionie – 0,18%. W ósmym dniu 
wartości te wzrosły w wątrobie i śledzionie, odpowied-
nio, do  0,39% i  0,51%. Zawartość fulerenu w  mózgu 
w obu badanych dniach wynosiła poniżej 0,01% poda-
nej dawki [20].

Nie ma opublikowanych dowodów na wchłanianie 
się fulerenu przez skórę. Xia i wsp. [21] przeprowadzili 
badania na świniach, którym aplikowano na skórę roz-
twory fulerenu w  różnych rozpuszczalnikach  – tolu-
enie, cykloheksanie, chloroformie i oleju mineralnym. 
Aplikacja trwała 24 godz. i powtarzano ją przez 4 dni. 
Fuleren rozpuszczony w toluenie, cykloheksanie i chlo-
roformie wnikał głęboko w warstwę rogową naskórka 
(najgłębiej w przypadku chloroformu). Po nakładaniu 
roztworu w oleju mineralnym fuleren nie był wykry-
wany w skórze. Badania prowadzono także in vitro, na 
izolowanej skórze świńskiej. Cząstki fulerenu nie prze-
dostały się przez barierę skóry – nie wykryto ich w roz-
tworze receptorowym po 24 godz. [21].

Brak wchłaniania przez skórę potwierdzają także 
badania z użyciem pochodnej fulerenu rozpuszczonej 
w skwalanie (lipofulerenu) [22]. W eksperymencie wy-
korzystano materiał pochodzący z biopsji skóry ludz-
kiej, z  części brzusznej  2  badanych ochotników. Pre-
parat przedostał się jedynie przez warstwę rogową na-
skórka, nie pokonując błony podstawnej. Lipofulerenu 
nie wykryto w warstwie skóry właściwej [22].

Fuleren w organizmie może kumulować się w wą-
trobie. Znakowany izotopowo fuleren C60 podany do-
żylnie szczurom został wyeliminowany z  układu 
krwionośnego w przeciągu 1 min [23]. Większość po-
danej dawki  (90–95%) wykryto w  wątrobie. Po upły-
wie  5  dni obserwacji fuleren nadal był wykrywany 
w tym narządzie. Wyniki wskazują, że fuleren nie ule-
ga metabolizmowi na szlaku oksydacyjnym, jak policy-
kliczne węglowodory aromatyczne, ale może długo ku-
mulować się w wątrobie [23].

Podobne wyniki uzyskano, stosując znakowaną po-
chodną fulerenu, rozpuszczalną w wodzie. Po 1 godz. 
od podania dożylnego szczurom we krwi pozostało 
jedynie  1,6%  dawki, podczas gdy w  wątrobie wykry-
to  73%. Po  30  godz. znakowaną pochodną fulerenu 
wykryto również w nerkach i płucach (3,2%), śledzio-



A.M. Świdwińska-Gajewska, S. Czerczak Nr 3402

nie (2%), a także śladowe ilości substancji w sercu i mó-
zgu (0,1%) [19].

W innym badaniu znakowany izotopowo fule-
ren wstrzykiwano dożylnie szczurom i myszom, a na-
stępnie prowadzono obserwację w  czasie od  1  godz. 
do  30  dni po aplikacji  [24]. Po pierwszej godzinie od 
podania w  krwi obserwowano  4  razy wyższą zawar-
tość fulerenu u  szczurów niż u  myszy. Radioaktyw-
ność we krwi u  zwierząt obu gatunków utrzymywała 
się do 30 dni. W pierwszej dobie z moczem i kałem wy-
dalone zostało < 2% podanej dawki. Najwyższe stęże-
nie radioaktywności odnotowano w wątrobie, a także 
w płucach i śledzionie [24]. 

Wchłanianie i  rozmieszczenie fulerenu oraz jego 
pochodnych w  zależności od drogi podania, wielko-
ści cząstek i  rozpuszczalnika przedstawiono w  tabe-
li  1. W  eksperymentach inhalacyjnych na gryzoniach 
fuleren obecny był głównie w  pęcherzykach płuc-
nych  [17,18]. Śladowe ilości fulerenu, o  wielkości czą-
stek 20 nm, podawanego w zbuforowanym roztworze 
soli fizjologicznej (phosphate-buffered saline  –  PBS) 
wykryto w nerkach [16]. Z kolei translokację do krwio-
biegu u myszy zaobserwowano w przypadku podawa-
nia dotchawiczego fulerenu w PBS o jeszcze drobniej-
szych cząstkach (0,7 nm) [15]. 

Wchłanianie fulerenu można ocenić jako niewiel-
kie  – zarówno drogą oddechową, jak i  pokarmową. 
W  przypadku podawania dożołądkowego w  cytowa-
nych dalej badaniach wchłanianie było uzależnione od 
zastosowanego rozpuszczalnika fulerenu. Zaobserwo-
wano, że C60 rozpuszczony w oliwie z oliwek dotarł do 
śledziony i wątroby [20], w przeciwieństwie do wodnej 
zawiesiny, która została wydalona z kałem, bez oznak 
wchłaniania [19].

Po podaniu dożylnym, niezależnie od rodzaju i no-
śnika fulerenu, obserwowano kumulację w  wątro-
bie  [16,19,23,24]. Mniejszą zawartość fulerenu wykry-
wano także w  innych tkankach, takich jak śledziona, 
nerki czy płuca [16,19,23,24]. Aplikacja naskórna skut-
kowała wnikaniem w warstwę rogową naskórka w stop-
niu zależnym od zastosowanego rozpuszczalnika, jed-
nak bez przenikania do głębszych warstw skóry [21,22]. 
Z uwagi na słabe wchłanianie substancji drogami nara-
żenia spotykanymi w środowisku pracy fuleren można 
ocenić jako substancję bezpieczną.

Drażniące i uczulające działanie fulerenów
W  eksperymentach na zwierzętach nie wykazano 
drażniącego ani uczulającego na skórę działania fu-
lerenu  [25,26]. Obserwowano jedynie przejściowe ob- Ta
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jawy podrażnienia oczu  [25,26]. Ema i wsp. prze-
prowadzili badania działania drażniącego fulere-
nu C60 na skórę i oczy na królikach zgodnie z  testem 
OECD 404 i 405 (Organisation for Economic Co-ope-
ration and Development  –  Organizacja Współpracy 
Gospodarczej i Rozwoju) oraz badanie działania uczu-
lającego na skórę na świnkach morskich zgodnie z te-
stem  OECD  406  [25]. W  teście skórnym na działanie 
drażniące substancję nakładano w ilości 50 mg, w te-
ście na działanie uczulające – 40 mg, a w teście na dzia-
łanie drażniące na oczy – 100 mg. Fuleren nie wykazy-
wał działania drażniącego na skórę ani nie odnotowa-
no objawów działania uczulającego na skórę. Zaobser-
wowano natomiast zaczerwienienie spojówek i  prze-
krwienie tkanek po  1  godz. od zaaplikowania fulere-
nu do oczu. Zmiany te jednak ustępowały w przecią-
gu 24 godz. [25].

Podobne wyniki uzyskali Aoshima i  wsp.  [26] dla 
mieszaniny fulerenów  C60 i  C70. Badania działania 
drażniącego na skórę i oczy prowadzono na królikach, 
a badania działania uczulającego i fotouczulającego na 
skórę – na świnkach morskich. Nie zaobserwowano ob-
jawów działania drażniącego ani uczulającego na skó-
rę u zwierząt, także po napromienianiu światłem UV. 
Brak działania uczulającego na skórę został potwier-
dzony również w teście płatkowym przeprowadzonym 
na ochotnikach. Jedynie w teście na działanie drażnią-
ce na oczy fuleren wykazywał słabe działanie, objawia-
jące się zaczerwienieniem spojówek i  uszkodzeniami 
nabłonka rogówki, które ustępowały po 48 godz. [26].

Toksyczne działanie fulerenu na zwierzęta 
W badaniach inhalacyjnych na gryzoniach (głów-
nie szczurach) fuleren wywoływał przejściowe zmia-
ny zapalne w  płucach  [27–31]. Stan zapalny objawiał 
się wzrostem stężenia białek prozapalnych w popłuczy-
nach oskrzelowo-pęcherzykowych (broncho-alveolar 
lavage fluid – BALF). Badania histopatologiczne ujaw-
niły także powstawanie nacieku komórek zapalnych 
w płucach, rozrost komórek czy zwłóknienia kolageno-
we ścian pęcherzyków, jednak zmiany te ustępowały po 
miesiącu od ustania narażenia [27–31]. Narażenie dro-
gą pokarmową nie wywoływało większych negatyw-
nych skutków [32,33]. 

Droga inhalacyjna
Samce szczurów rasy Fisher  344 narażano inhalacyj-
nie (przez nos) na fuleren w  2  frakcjach: nanocząst-
ki (55 nm) i mikrocząstki (0,93 μm) na aerozol w stę-
żeniu, odpowiednio: 2,22 mg/m3 lub 2,35 mg/m3 [27]. 

Zwierzęta narażano 3 godz. dziennie przez 10 kolejnych 
dni. Nie zaobserwowano żadnych większych zmian 
mikroskopowych w narządach u narażanych szczurów. 
Badania biochemiczne i  hematologiczne wykazywały 
niewielkie, choć istotne statystycznie, różnice między 
grupami narażonymi a kontrolnymi (obniżenie liczby 
czerwonych krwinek i  poziomu hemoglobiny). Zmia-
nie uległy parametry BALF – u szczurów narażanych 
na nanocząstki fulerenu znacznie zwiększyło się stęże-
nie białek. Makrofagi pochodzące z BALF obu naraża-
nych grup szczurów zawierały brązowy pigment ziden-
tyfikowany jako fuleren, przy czym złogi C60 były więk-
sze u  szczurów narażanych na nanocząstki w porów-
naniu ze szczurami eksponowanymi na mikrocząstki. 
Półokres trwania fulerenu w  płucach wyniósł  26 dni 
w grupie narażanej na nanocząstki i 29 dni narażanej 
na mikrocząstki [27].

Grupa japońskich badaczy  [28,29] narażała szczu-
ry rasy Wistar inhalacyjnie na aglomeraty fulere-
nu  (96  nm) w  stężeniu  0,12  mg/m3 przez  4  tygodnie 
(6 godz./dzień, 5 dni/tydzień). Równolegle prowadzo-
no eksperymenty na szczurach, którym podawano 
dotchawiczo dyspersję fulerenu  (33  nm) w  dawkach:   
0,33 mg/kg m.c., 0,66 mg/kg m.c. lub 3,3 mg/kg m.c. 
Szczury z obu eksperymentów obserwowano do 3 mie-
sięcy od ustania narażenia.

W pierwszej cytowanej pracy [28] badacze ocenia-
li zwierzęta pod kątem odpowiedzi zapalnej – badając 
BALF i  ekspresję genów chemoatraktantów neutrofili 
indukowanych przez cytokiny (cytokine-iduced neu-
trophil chemoattractants  –  CINCs). W  badaniach in-
halacyjnych nie zaobserwowano objawów stanu zapal-
nego (zwiększenie stężenia białek w BALF ani CINCs). 
Po podaniu dotchawiczym natomiast u szczurów, któ-
re otrzymały najwyższą dawkę, wystąpiło przejściowe, 
ale znaczące zwiększenie liczby neutrofili w BALF oraz 
ekspresji CINC-1, CINC-2ab i CINC-3 w płucach. Wy-
niki wskazują na słabe potencjalne działanie prozapal-
ne fulerenu na płuca [28].

W kolejnej pracy  [29] oceniano zmiany u  naraża-
nych szczurów histopatologicznie metodą punktową 
(point counting method – PCM). Podczas prowadzo-
nych badań nie odnotowano żadnego przypadku no-
wotworów ani ziarniaków. U szczurów narażanych in-
halacyjnie zaobserwowano znaczące, ale przejściowe 
zmiany w  płucach (naciek komórek zapalnych, roz-
rost komórek nabłonka płuc, zwłóknienia kolageno-
we w  ścianach pęcherzyków płucnych) obecne  3  dni 
po zakończeniu narażenia i  niezauważalne po upły-
wie  miesiąca. Podobnie u  szczurów, którym fuleren  
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podawano dotchawiczo  – u  zwierząt, które otrzyma-
ły najwyższą dawkę, wystąpił wzrost obszarów zapal-
nych, widoczny jedynie w przeciągu 1 tygodnia po na-
rażeniu. Obserwacje te potwierdziły przejściowy cha-
rakter zmian zapalnych powstających w wyniku nara-
żenia na fuleren [29].

W badaniu innych autorów nanocząstki podawa-
no dotchawiczo szczurom samcom w  dawce jednora-
zowej (0,5 mg/kg m.c. lub 2,5 mg/kg m.c.) albo powta-
rzanej (0,5  mg/kg  m.c. raz w  tygodniu przez  5  tygo-
dni)  [30]. Następnie badano płuca narażanych szczu-
rów po 3 godz. lub 24 godz. od podania jednorazowe-
go lub 3 godz. od podania wielokrotnego. Zaobserwo-
wano odpowiedź zapalną w płucach pochodzących od 
zwierząt obserwowanych przez 24 godz. po jednokrot-
nym narażeniu na fuleren w dawce 2,5 mg/kg m.c. i po 
narażeniu powtarzanym. Na podstawie badań histopa-
tologicznych stwierdzono niewielkie zmiany w postaci 
krwawień pęcherzykowych i nacieków zapalnych ma-
krofagów oraz neutrofili w pęcherzykach płucnych [30].

Fuleren wywoływał odpowiedź zapalną także u my-
szy. Park i wsp. [31] narażali myszy rasy ICR dotchawi-
czo na wodną zawiesinę fulerenu w dawkach 0,5 mg/ 
/kg m.c., 1 mg/kg m.c. i 2 mg/kg m.c. Odpowiedź za-
palną u myszy badano w okresie 1–28 dni. Zaobserwo-
wano utrzymujący się od pierwszego dnia wzrost cy-
tokin prozapalnych w  BALF (interleukin: IL-1,  IL-6,   
IL-10,  IL-12, interferonu i  czynnika wzrostu nowo-
tworów (tumor growth factor – TNF-α)). Ponadto na-
stąpił wzrost poziomu immunoglobulin  IgE zarówno 
w  BALF, jak i  we krwi obwodowej, który maksymal-
ny poziom osiągnął w  pierwszym dniu od narażenia, 
stopniowo się obniżając w kolejnych dniach. Wystąpiło 
zwiększenie liczebności limfocytów T. Zaobserwowano 
również zmiany histopatologiczne w postaci infiltracji 
komórek zapalnych w płucach [31].

Droga pokarmowa
Fuleren nie działa toksycznie na zwierzęta naraża-
ne drogą pokarmową w  badaniach podprzewlekłych. 
Istnieją nawet doniesienia o  pozytywnym działa-
niu fulerenu podawanego tą drogą. Szczurom rasy  
Crl:CD(SD) podawano przez zgłębnik fuleren w daw-
kach 0 mg/kg m.c., 1 mg/kg m.c., 10 mg/kg m.c., 100 mg/ 
/kg m.c. lub 1000 mg/kg m.c. przez 29 dni, a następnie 
zwierzęta obserwowano przez 14 dni [32]. Nie zaobser-
wowano zmian w przyroście masy ciała ani nie wykry-
to fulerenu w żadnym z badanych narządów (wątrobie, 
nerkach, śledzionie). Nie odnotowano również żadnych 
zmian histopatologicznych w badanych narządach. Po 

okresie rekonwalescencji zaobserwowano jedynie nie-
wielkie zwiększenie masy wątroby i śledziony w grupie 
samców otrzymujących najwyższą dawkę. U szczurów 
obu płci w tej grupie odnotowano czarne zabarwienie 
kału oraz obecność fulerenu w treści żołądkowej i jeli-
towej, co świadczy o niewielkim wchłanianiu fulerenu 
drogą pokarmową [32].

W badaniach  92-dniowych szczurom podawano 
dożołądkowo dyspersję nanocząstek fulerenu (31 nm) 
w  dawkach  0,1–10  mg/kg  m.c.  [33]. Nie odnotowano 
zmian fizjologicznych, biochemicznych, hematologicz-
nych ani immunologicznych wskazujących na dzia-
łanie toksyczne fulerenu. Badania przy użyciu fluore-
scencyjnego mikroskopu konfokalnego nie wykazały 
nieprawidłowości morfologicznych w nabłonku jelito-
wym. Zaobserwowano jednak zmiany w rozmieszcze-
niu komórek Kupfera-Browicza, co wskazuje na możli-
we wczesne objawy szkodliwego działania na wątrobę, 
choć bez oznak zmian zapalnych i martwiczych [33].

W innym badaniu fuleren rozpuszczony w  oliwie 
z oliwek podawano szczurom w dawce 1,7 mg/kg m.c./ 
/dzień w  ciągu  7 miesięcy  – codziennie przez pierw-
szy tydzień, raz w tygodniu do końca 2. miesiąca i po-
tem raz na 2 tygodnie do końca trwania eksperymen-
tu [20]. W wynikach zaobserwowano wydłużenie śred-
niego czasu przeżycia narażanych szczurów (media-
na: 42 miesiące).

Odległe efekty działania toksycznego fulerenu
Działanie mutagenne i genotoksyczne
Fuleren nie wykazywał działania mutagennego ani ge-
notoksycznego w badaniach eksperymentalnych [34,35]. 
Nie wywoływał mutacji powrotnych w  teście Amesa 
prowadzonym w  układach bakteryjnych S.  Typhimu-
rium  TA98,  TA100,  TA1535 i  TA1537 ani E.  coli. Nie 
odnotowano także aberracji chromosomowych w  ko-
mórkach CHL/IU chomika chińskiego (zarówno z ak-
tywacją metaboliczną, jak i bez niej; w warunkach świa-
tła widzialnego i w ciemności). Negatywne wyniki uzy-
skano także w  teście mikrojądrowym przeprowadzo-
nym na komórkach szpiku kostnego myszy rasy  ICR 
narażanych drogą dożołądkową [34].

W badaniach na szczurach, którym podawano do-
tchawiczo C60, nie stwierdzono uszkodzeń DNA bada-
nych testem kometowym w komórkach płuc [30]. Gru-
pa badaczy pod kierunkiem  Xu na podstawie symu-
lacji molekularnych i  analiz termodynamicznych jed-
nak sugeruje możliwość bezpośredniej interakcji czą-
steczek fulerenu z kwasami nukleinowymi [35]. Nano-
cząstki poprzez wiązanie z DNA, w miejscu mniejsze-
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go rowka helisy, mogą hamować jego replikację, co po-
tencjalnie może wywoływać negatywne skutki. Fuleren 
może także wiązać się z  helisą  RNA w  miejscu więk-
szego rowka, stabilizując w ten sposób tę strukturę, co 
z kolei może leżeć u podstaw inhibicji odwrotnej trans-
krypcji wirusa HIV [35].

Działanie rakotwórcze
Autorzy niniejszego artykułu nie znaleźli opublikowa-
nych danych dotyczących rakotwórczego działania na-
nocząstek fulerenu u ludzi i zwierząt.

Działanie embriotoksyczne, teratogenne 
i wpływ na rozrodczość
Istnieją doniesienia o możliwym szkodliwym wpływie 
fulerenu na płód u myszy [36–38]. Ciężarnym samicom 
w 10. dniu ciąży podano dootrzewnowo fuleren zawie-
szony w PVP (polyvinylpyrrolidone – poliwinylopiro-
lidon) w dawkach 25–137 mg/kg m.c. i po 18 godz. od 
podania badano płody [36]. Fuleren wykryto zarówno 
w woreczku żółtkowym, jak i płodach myszy naraża-
nych na fuleren w dawce 50 mg/kg m.c. U płodów za-
obserwowano zaburzenia morfologiczne w  okolicach 
głowy i  ogona oraz odnotowano nieprawidłową bu-
dowę cewy nerwowej w  części grzbietowej. Tsuchiya 
i wsp. przeprowadzili również badania in vitro na kul-
turach komórek śródmózgowia, po którym opisali za-
hamowanie wzrostu i różnicowania komórek po inku-
bacji z  C60  [36]. Autorzy cytowanego badania podsu-
mowują, że fuleren C60 może docierać wraz z krwią cię-
żarnych samic do woreczka żółtkowego płodów i wpły-
wać na ich morfogenezę. Wyniki badań in vitro wska-
zują natomiast wpływ fulerenu na wzrost różnicowania 
się komórek śródmózgowia.

Ciężarnym i  karmiącym samicom szczurów, na 
różnych etapach ciąży, dożylnie wstrzykiwano zawie-
sinę znakowanych izotopowo cząstek fulerenu ([14C]C60 
lub [14C](U)C60) zawieszonych w PVP [37,38]. U naraża-
nych samic obecność fulerenu wykryto głównie w wą-
trobie i płucach, natomiast we krwi znacznik utrzymy-
wał się do 11 dni od zakończenia ekspozycji – najwięk-
sze stężenie odnotowano w dobie 1. (14–19%) i 2. (7%). 
Fuleren był obecny także w łożyskach ciężarnych samic 
i u ich płodów, wykryto go również w mleku karmią-
cych samic, a także w organizmach młodych karmio-
nych przez narażane samice [37,38].

Fuleren w  badaniach na zwierzętach eksperymen-
talnych pokonywał barierę krew–łożysko i  po poda-
niu dootrzewnowym lub dożylnym wpływał na roz-
wój płodu [36–38]. Biorąc jednak pod uwagę znikome 

wchłanianie drogą inhalacyjną, którą fuleren mógłby 
dostać się do organizmu w środowisku pracy, można 
przypuszczać, że badania dotyczące szkodliwego dzia-
łania tych cząstek na płód nie wpłyną na ocenę bezpie-
czeństwa fulerenu w narażeniu zawodowym.

Dopuszczalne poziomy narażenia 
zaproponowane dla fulerenu
W Polsce ani na świecie nie ma ustalonych wartości 
normatywów higienicznych dla fulerenu. Oszacowano 
natomiast pochodne poziomy niepowodujące zmian 
(derived no-effect levels – DNEL) dla działania ostre-
go i przewlekłego. Wartości DNEL dla fulerenu zapro-
ponował zespół ekspertów pod kierunkiem prof. Vicki 
Stone w ramach projektu ENRHES (Engineered nano-
particles: Review health and environmental safety  – 
Nanocząstki projektowane: przegląd dotyczący bezpie-
czeństwa i zdrowia środowiskowego) [39]. Na podsta-
wie eksperymentów prowadzonych drogą inhalacyj-
ną i  pokarmową Stone i wsp. ustalili krytyczny efekt 
działania fulerenu jako pojawienie się stanu zapalnego 
i odpowiedź oksydacyjna o działaniu progowym [39]. 
Nie ma wystarczających opublikowanych danych na te-
mat bezprogowego działania genotoksycznego fulere-
nu. Sugeruje się nawet, że podawany w  niskich daw-
kach może mieć działanie antyoksydacyjne i przeciw- 
zapalne [39]. 

Podstawą wyznaczenia poziomu  DNEL dla fule-
renu w narażeniu ostrym było badanie opisane przez 
Bakera i  wsp., przeprowadzone na szczurach nara-
żanych na cząstki fulerenu o  średnicy  55 nm, w  stę-
żeniu  2,22  mg/m3  [27]. Zwierzęta były eksponowa-
ne inhalacyjnie (przez nos) przez  3  godz. dziennie,  
przez 10 kolejnych dni. Nie zaobserwowano zmian za-
palnych u  szczurów narażanych w  powyższych wa-
runkach, a  stężenie  2,22  mg/m3 uznano za najwyż-
sze niepowodujące negatywnych skutków (no obse-
rved adverse effect concentration – NOAEC). Po doko-
naniu korekty związanej z  różnicami między warun-
kami eksperymentalnymi a  środowiskiem pracy uzy-
skano NOAEC dla pracownika (8 godz.), które wynios- 
ło 0,55 mg/m3. W kolejnym etapie badania uwzględnio-
no różnice międzygatunkowe i wrażliwości osobniczej 
wśród pracowników poprzez zastosowanie współczyn-
nika ogólnego dla narażenia krótkotrwałego w środo-
wisku pracy – 12,5 – uzyskując wartość DNEL wyno-
szącą 0,044 mg/m3 = 44,4 μg/m3.

Pochodne poziomy niepowodujące zmian  (DNEL) 
dla narażenia przewlekłego oszacowano na podsta-
wie eksperymentu inhalacyjnego, w  którym szczu-
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ry (całe ciało) narażano na fuleren (cząstki o  średni-
cy 96 nm) w stężeniu 0,12 mg/m3; 4,1×104 cząstek/cm3 
przez  6  godz./dzień,  5  dni/tydzień, przez  4  tygo-
dnie  [17]. Cząstki fulerenu były obecne w komórkach 
nabłonkowo-pęcherzykowych lub zostały pochłonię-
te przez makrofagi. Badania ekspresji genów wykaza-
ły jedynie łagodny stan zapalny. Podane stężenie uzna-
no za najniższe, przy którym obserwuje się negatyw-
ne skutki (lowest observed adverse effect concentra- 
tion – LOAEC). 

Po dokonaniu korekty związanej z różnicami mię-
dzy warunkami eksperymentalnymi a  środowiskiem 
pracy uzyskano  LOAEC dla pracownika  (8  godz.)  – 
0,06  mg/m3. Następnie uwzględniono współczynnik 
ekstrapolacji wartości LOAEC do NOAEC, uzyskując 
stężenie wynoszące 0,02 mg/m3. W kolejnym etapie za-
stosowano współczynniki uwzględniające różnice mię-
dzygatunkowe, różnice wrażliwości osobniczej wśród 
pracowników i ekstrapolację z narażenia podprzewle-
kłego do przewlekłego, uzyskując współczynnik ogól-
ny 75 i wartość DNEL równą 0,27 μg/m3.

W ramach tego samego projektu (ENRHES) Asch-
berger i  wsp. zaproponowali dla fulerenu wskaźniko-
we poziomy niewywołujące skutków u  ludzi (indica-
tive no-effect levels – INELs) [40]. Zostały one zapro-
ponowane jako punkt odniesienia dla dalszych badań 
i nie stanowią podstawy normatywów obowiązujących 
w Unii Europejskiej. Dla narażonych pracowników za-
proponowano 2 wartości – dla narażenia krótko- i dłu-
gotrwałego. W obu przypadkach oparto się na badaniu 
Bakera i wsp. [27], biorąc za podstawę stężenie NOAEC 
równe  2,22  mg/m3. Zastosowano analogiczne współ-
czynniki modyfikacyjne jak przy szacowaniu pozio-
mów DNEL [39] i uzyskano wartości INEL – wynoszą-
ce 44,4 μg/m3 dla narażenia krótkotrwałego i 7,4 μg/m3 
dla narażenia przewlekłego.

Zgodnie z klasyfikacją nanomateriałów zaproponowa-
nych przez Ekspertów Krajowego Instytutu Zdrowia Pu-
blicznego i Środowiska w Holandii (The Netherlands Na-
tional Institute for Public Health and the Environment – 
Rijksinstituut voor Volksgezondheid en Milie – RIVM) 
fuleren C60, jako nanomateriał ziarnisty, trwały w śro-
dowisku, o  gęstości nieprzekraczającej  6000  kg/m3, 
spełnia kryteria klasy 2b [41]. Wartość referencyjna dla 
nanomateriałów (nano reference values – NRV) dla tej 
klasy zagrożenia to 40 000 cząstek/cm3 [41].

Shinohara i wsp. w 2011 r. oszacowali dla fulerenu 
ograniczony czasowo poziom dopuszczalny (period li-
mited acceptable exposure level – AEL(PL)) [42]. War-
tość ta jest ograniczona czasowo do 15  lat  – przy za-

łożeniu, że w przeciągu 10  lat ukażą się nowsze dane 
dotyczące toksyczności nanocząstek i  bardziej odpo-
wiednie metody pomiarowe lub sposoby wyznaczania 
dawek. Podstawą szacowania było  4-tygodniowe ba-
danie inhalacyjne na szczurach narażanych na cząst-
ki fulerenu o średnicy (śr.) wynoszącej średnio 96 nm 
przy geometrycznym odchyleniu standardowym (geo-
metric standard deviation – GSD) równym 2, o stęże-
niu 0,12 mg/m3 [28]. Jako efekt krytyczny przyjęto obja-
wy stanu zapalnego w płucach. Wobec braku wystąpie-
nia negatywnych zmian zastosowane stężenie przyjęto 
jako NOAEL dla narażenia krótkotrwałego. 

W celu ekstrapolacji tego poziomu do narażenia 
podprzewlekłego obliczono liczbę cząstek fulerenu po-
zostających w płucach po narażeniu trwającym 13 ty-
godni, a  następnie podano dotchawiczo szczurom 
większą ich ilość  [42]. Na podstawie przeprowadzo-
nych badań zwierząt (BALF i badania histopatologicz-
ne) nie stwierdzono szkodliwego działania substancji. 
Dawkę fulerenu podawaną dotchawiczo zwiększano aż 
do uzyskania skutków działania i jako poziom NOAEL 
dla działania przewlekłego oszacowano 3,1 mg/m3. Po 
uwzględnieniu zróżnicowania międzygatunkowego (na 
podstawie długości dziennej ekspozycji, różnic w obję-
tości oddechowej płuc, frakcji depozytowej nanoczą-
stek w płucach i powierzchni pęcherzyków płucnych) 
otrzymano NOAEL równe  3,5  mg/m3. Po zastosowa-
niu współczynników niepewności wartość  AEL(PL) 
w  powietrzu środowiska pracy dla cząstek fulerenu 
(śr. = 96 nm, GSD = 2) wyniosła 0,39 mg/m3 [42]. 

WNIOSKI

Fulereny mają wiele interesujących właściwości. Z uwa-
gi na obecność zdelokalizowanych elektronów mogą 
przyjmować i oddawać elektrony oraz wykazywać wła-
ściwości zarówno prooksydacyjne, jak i antyoksydacyj-
ne. Fuleren może indukować przemianę tlenu cząstecz-
kowego w aninorodnik ponadtlenkowy. Pod wpływem 
światła widzialnego w  rozpuszczalnikach polarnych 
może powstawać rodnik hydroksylowy (·OH) i aniono-
rodnik ponadtlenkowy (O2

·–), a w niepolarnych – tlen 
singletowy (1O2). Kontrolowane uwalnianie tych reak-
tywnych form tlenu daje szeroki wachlarz zastosowań 
fulerenów, m.in. w terapii fotodynamicznej nowotwo-
rów. Z  innej strony pochodne fulerenów rozpuszczal-
ne w wodzie, w  tym podstawiony grupami hydroksy-
lowymi fulerol, wykazują właściwości antyoksydacyj-
ne i  mogą pełnić rolę zmiataczy wolnych rodników 
(nazwano je nawet „gąbkami rodnikowymi”). Działa-
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nie i właściwości tych cząsteczek w dużej mierze zale-
żą od podstawników, a nawet od samego rozpuszczal-
nika [43]. Toksykokinetyka fulerenów, czyli ich wchła-
nianie, rozmieszczenie i wydalanie, również zależy od 
właściwości cząstek, podstawników, a  nawet zastoso-
wanych rozpuszczalników. Fuleren  C60 charakteryzu-
je się słabym wchłanianiem i niską toksycznością. Nie 
stanowi zagrożenia w  środowisku pracy. Autorzy ni-
niejszej pracy stoją na stanowisku, że opublikowane 
dane nie dają wystarczających podstaw do wyznacze-
nia  NDS fulerenu  C60 w  niezmodyfikowanej formie. 
Pochodne fulerenów, z uwagi na odmienne właściwo-
ści, wymagają osobnej analizy pod względem szacowa-
nia ryzyka zawodowego. 
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