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Micetlization process of 15 surlactants, which are biologically active, 1s cescrnibed 1¢ was
shown how the results of mucellization studies contribute to the explanation of the mechamsm
of interaction of the compounds with model phospholipid membranes and, in particular,

helped explamn thewr vamed mnfluence on transport of sulphate and calcium 1ons through

Irposome membranes

WPROWADZENIE

Poznanie procesu micelizac) zwigzkow powserzchniowo czynnych (surfaktan
toéw [15]), a w szczegolnosci surfaktantow wykazujacych brologiczng aktywnosce
wydaje si¢ interesujace 1 wazne z biologicznego punktu widzema, gdyz moze si¢
przyczyni¢ do wyjasnieniamechanizmu oddztatywania tych zwigzkow 7 btonami
lipidowymu

Celem tego opracowania jest omowiente procesu micelizacyi pewnych substan-
cjt powterzchniowo czynnych, a manowicie wybranych czwartorzedowych soli
amoniowych przedstawionych na rysunkach 1 i 2 Sole te wykazu)* wlasciwosci
glono-, grzybo-, i bakteriobdjcze [65, 73] Wladciwoécr te moga wynikac
z zaburzenia transportu substancyt do 1 z komoérek spowodowanego przez te
zwigzki Stwierdzono bowiem, ze zwigzk: te oddzialywujg z blonami fos-
folipidowymi, modyfikujac ich wiasciwosci transportowe, elektryczne imecham-
czne [16, 35-39, 53-55, 66, 67] Oddzialywanie zw1azkdéw amfifilowych z blonami
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Rys 1 Wzory chemiczne omawianych zwiazkow chlorek N-dodecylo-N,N-dimetylo N
[3 (8 melylo B nilrowinylo) 6 meloksy benzylojamoniowy (I A), chlorek N-dodecylo-N,N di-
metylo N-benzyloamomowy {I B), chlorek N dodecylo N,N,N trimetyloamoniowy (I C),
chlorek N-dodecylo N [3 (8 melylo f nilrowiny lo)-4-metoksybenzylojmorfoliniowy (IV-A),

chlorek N dodecylo N benzylomorfoliniowy (IV B), chlorek N-dodecylo-N metylomorfoli
niowv (IV ©)

polega prawdopodobiie na wbudowywaniu sig lancuchow hydrofobowych
w dwuwarstwe hipidowg 1 clektrycznych oddzialywaniach migdzy polarnymi
czgSciami substancji powierzchniowo czynnych 1 lipidow oraz bialek blony
4 rego wzgledu istotne jest okreslenic rzeczywiste) czgsel polarnej i rzeczywiste)
e7¢Sci hydrofobowej zwigzkow amfifilowych Podzial na cz¢s€ hydrofobowa
t hydrofilows nie zawsze wynika w sposdb jednoznaczny ze znajomosci wzoru
strukturalnego zwiazku Natomiast pozname procesu mucelizacyi moze sig
znacznie do tego przyczynil

Crasteczki zwiazkow powierzchniowo czynnych zbudowane sa z dwoéch
czeseir hydrofilowej  hydrofobowej Przy niskich stgzeniach zwiazki te wystepujq
w roztworach wodnych w postaci monomerow Przy pewnym stezeniu, czy racze)
w pewnym przedziale stgzen, czasteczki tych zwiazkdw tworza micele Stezente,
przy ktorym nast¢puje przejscie monomerow w micele, okresla si¢ jako krytyczne
stezenie micelarne (CMC) Krytyczne stgzenie micelarne zalezy glownie od
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budowy czgsct hydrofobowej 1 w mniejszym stopmiu od budowy czesct hydro-
filowey [68]. Ze wzrostem dlugosci lancucha hydrofobowego CMC maleje,
zgodnie z rownaniem podanym przez Klevensa [27, 28]

log CMC = a - anHz, 2)

gdzie ai b oznaczaja charakterystyczne state dla danego szeregu homologicznego
surfaktantow, a Moy
oznacza liczbeg grup mety- @
lenowych w laﬁcughu we- [CH313 NCH2CO0ChHan 41 o V-n
glowodorowym, rz
czym koﬁco»z;n grupa]:n; n=10, 12, 14, 1
tylowa jest traktowana
jako rownowazna grupie
metylenowej. Do badania
procesu micelizacyi i wy- ®
znaczania  krytycznego {CH3)) I?CHzCOOCannq
st¢zenia micelarnego mo- CH,

]

zna stosowaé rozne meto- & 20°  K-n
dy, np. metod¢ oparta na 2

pomiarze wspolczynnika (CH3)7 gCHzCOOCnHan

zalamania $wiatla [9, 25, n=8,10, 12, 14, 16

27, 45], metod¢ rozpra-
szania $wiatla [6, 49], me-
tod¢ oparta na pomiarze
napigcia  powierzchnio-
wego (2, 10, 14, 46, 72],
metod¢ oparta na pomia-
rze przewodnictwa elekt-
rycznego [1, 18, 21, 22, 51, 56, 58], metode oparta na pomiarze gestoscy [25, 60],
metod¢ miareczkowania kalorymetrycznego [29, 62-64], a takze rozne metody
magnetycznego rezonansu jadrowego (‘H-NMR, 3C-NMR, ?'P-NMR,
19F-NMR) [19, 31, 42, 44, 48, 59, 61, 69] oraz clektronowego rezonansu
paramagnetycznego [22, 55, 52] Szczegédlnie przydatna metoda do badama
procesu micelizacy wydaje si¢ meto a muareczkowania kalorymetrycznego
Metoda ta nie tylko umozliwia wyznac enie krytycznego st¢zenia micelarnego,
ale takze standardowa zmtang entaly ii tworzenia miceli. Ponadto, w odroznieniu
od poprzednich metod, w metod-ie miareczkowania kalorymetrycznego wicle
interesujacych informacyi wynika z charakteru krzywej kalorymetrycznej.

Rys 2 Wzory chemiczne omawianych zwigzkow amli-
filowe pochodne eslrow belaniny (V-n), amfililowe po-
chodne N N’ bisdimetylo-1,2 etanodiaminy (K-n), n-licz-
ba atomow wegla w lancuchu
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METODA MIARECZKOWANIA KALORYMETRYCZNEGO

Miareczkowanie kalorymetryczne polega na pomiarze temperatury w funkcy
objetosei roztworu jednego z reagentow dodawanego do okreSloney objgtosci
jrugiego reagenta Poczatki te) metody zwiazane sa z pracami Lindego 1 wspol.
i41] oraz Jordana1 wspél [23], ktorzy zastosowali Ja do prostych miareczkowan
.hemicznych, np muarecrkowania kwasu zasadg, miarecckowama redoks

nuareczkowania straceniowego Metodag miareczkowama kalorymetrycznego
mozna nie tylko wyznaczy¢ punkt rownowaznikowy, ale takze standardowe
smiany potencjalu termodynamicznego (AG?), entropii (AS® ) 1 entalpii (AH®)
badaney reakcji [7, 20] Metoda ta znalazla rowniez zastosowanie do badama
ukladow biologicznych, np oddzialywania surfaktantow z biatkami 1 ipidams
oraz oddzialywania jonow metaki 1 protonow z biatkami {5, 13, 24, 29, 30, 34, 74]
Za pomocy tej metody mozna wyznaczyc takze krytyczne stgzenic micelarne
i standardowa zmiang ental-
pit powstawanma mucel: {29,
62, 64] Pomiary wykonuje
si¢ w kalorymetrach produ-
kowanych seryjnie badz rdz-
nych kalorymetrach wlasnej
konstrukcp  Schemat przy-
kladowego kalorymetru
wlasne; konstrukcp przed-
stawiono na rys 3 [63]
W naczynku kalorymetrycz-
nym znajduje sig¢ woda, do
ktorey dodaje si¢ prawie na-
sycone wodne roztwory ba-
danych zwiazkdéw, co powo-
duyje zmiang temperatury
Temperaturg jako funkcye
dodane) obje¢tosci mierzy si¢
za pomoca termistora Ter-
mustor jest wlaczony do mos-
tka Wheatstone’a, co sche-
matycznic przedstawiono na
rys. 4 Prredstawiony kalorymetr nie jest adiabatyczny Dilatego otrzymane
eksperymentalne krzywe kalorymetryczne nalezy korygowac, aby uzyskal
krzywe adiabatyczne. Korekcye, ktora polega na uwzglednieniu warto§a nie-
chemicznych efektow cieplnych, mozna przeprowadzic (zgodme z koncepcja
Eatough’ai wspot [8, 11, 12]) w sposdb przedstawiony w pracy [63] Po korekeji
otrzymuje si¢ krzywe przedstawiajgce zrmang entalpn rozcienczania (AH))

Rys 3 Schemat kalorymetru | naczynie Dewara,2 na
«zynko kalorymelryczne, 4 - polistyrenows izolacja, 5 10
kQ termistor, 6 grzatka, 7 strzykawka, 8 pokrywa,

9 nmueszadlo, 10 urzadzenie slerujgce sirzyhawka 1 mue
sradiem
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Rys 4 Schemat aparatury do muareczkowana kalorytmetycznego 1-kalorymetr, 2 - termostat
powielrzny, 3 - urzadzenie kontrolujgce iemperature, 4 - mosiek Wheatstone’a, 5 - wzmacniacz,
6 - detektor, 7 - rejesirator, 8 - generaior

w funkcji dodanej objetosci odczynnika miareczkujacego. Przykladowe krzywe
kalorymetryczne otrzymane we wlasnych doSwiadczeniach przedstawiono na
rysunkach 5-7. Poczatkowa cze$¢ krzywe) (do punktu przegigcia) odpowiada
procesowt rozpadu micel. Proces ten moze by¢ endo- lub egzotermiczny. Wynika
to z tego, ze stgzony roztwor, t) roztwor o stezeniu wyzszym od krytycznego
stezenia micelarnego, dodaje si¢ do czystej wody znajdujacej sig w naczynku
kalorymetrycznym. W miar¢ dodawania odczynnika miareczkujacego stezenie
surfaktantu w naczynku kalorymetrycznym ro$nie 1 dopokt nie osiagnie wartosc
rownej] CMC dodawane micele ulegaja rozpadow:. Proces rozpadu micel moze
by¢ endo- lub egzotermiczny W przyblizeniu zalezy to od tego, czy energia
potrzebna do pokonama oddzialywan mugdzyczasteczkowych w miceli jest
wigksza czy tez mniejsza od energii, ktora uwalnia si¢ wskutek hydrataci
monomerow po rozpadzie mieeli. Po przekroczeniu punktu CMC rozpoczyna si¢
drugi proces, co uwidacznia si¢ na krzywej punktem przegigcia. Drugi proces
zwlgzany jest z rozcienczaniem dodawanego roztworu micelarnego, gdyz dodaje
si¢ roztwoOr mucelarny bardziej stgzony do mniej stezonego znajdujacego si¢
w naczynku kalorymetrycznym Proces ten jest endotermiczny, co jest typowe
dla rozcienczania roztworow elekrolitow.

Punkt przegiecia na krzywej kalorymetryczney odpowiada krytycznemu
stezentu micelarnemu {29, 63] Znajac stezenie i objetos¢ dodanego odczynnika
odpowiadajaca temu punktow:, mozna obliczyc liczbowa warto$¢ krytycznego
stezenia mucelarnego.

Tangens kata nachylemia styczney do krzywej kalorymetryczne) w danym
punkcie p w ukladzie wspolrzgdnych ,,temperatura-objgtosC™ jest dany wzorem
[26, 63]
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gdzie Toznacza temperaturg, F-objetos¢ dodanego odczynnika miareczkujace-
go, H* 1 H oznaczaja odpowiednio czastkowe entalpie molowe substancji
rozpuszczoney w biurecie i w naczynku kalorymetrycznym przy danym stgzeniu,
M-molarnos¢ 1 ¢, - pojemnos$¢ cieplng kalorymetru Analogicznie tangens kata
nachylenia stycznej do krzywey kalorymetrycznej w danym punkcae p w ukladzie
wspolrzednych ,,zmiana entalpii rozcienczania (AH,)-objgtosC™” po prostych
przeksztalceniach mozna przedstawiC nastgpujaco
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Tangensy kata nachylema styczn 1 do krzywe;j kalorymetryczne; w punkcie
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Rys 6 Entalpia rozcieiczama (AH,) nastgpuja
Rys 5 Entalpia rozcieficzanta (AH ) nastepua- . o roztworow 0,51 M K-8, 0,18 K-10, 0,05

C)'Ch roZLwWorow ’,17 M V"O, 0,43 M V-12, M K-12, 0,03 M K-14. 0.02 M K-16
0,I2M V 14, 0,05 M V-16
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Rys 7 Entalpia rozcienczania (Aff,) na
stgpujacych roziworow 0,017 M 1-A, 0,31
MIB, LI4aM I-C 024 M IV A, 0,24
MIVB, 1,14MIV.C

(2,
av

) = (H*-H) M (3
£

gdzie H° 1+ H” oznaczaja odpowiednic
czastkowe entalpie molowe substanc)
rOZpuUsSzZCzOne] w rozcienczeniu nie
skonczenie wielkim 1 powyze) CMC
Standardowa molowa zmiana ental
pg; (A F)"’) powstawania micelt jpsf row

\eads i@ 2L w2

na [4, 63]
AH® = Hf - I (6;

Laczgcrownania (4) - (6) otrzymujemy

1 [[8AH)\ [AdAH,
wir = 5| () (57

(7

We wlasnych dos§wiadczeniach - bada
no procesy micelizacy réznych czwar
torzgdowych chlorkéw amoniowycl
- powyzszy wzOr stosowano do ob
liczenia standardowych zmian entalpi:
tworzenia micel przez zwiazki V-n
K-n, zwiazk1 I-A, I-B, I-C IV-A  IV-E

A Mgl ¥4

1 IV-C (rys 112) Wartosci liczbowe zestawiono w tabeli I lacznie z warto$ciam:

krytycznych st¢zefl micelarnych.

PROCES MICELIZACJI AMFIFILOWYCH POCHODNYCH ESTROW
BETAINY (V-n)

Krzywe rozcienczama (rys 5) dla zwiazkow V-12, V-14 1 V-16 (rys 1) sa
podobne, natomiast krzywa dla V-10 réznt si¢ od nich znacznie Krzywa ta
ksztaltem przypominakrzywe dlal-C1IV-C(rys 7), a wigc krzywe dla zwigzkov
o 12-weglowym lancuchu alifatycznym. ROwniez warto§ct CMC 1 standardowt
zmiany entalpu powstawania nmucel (tab 1) dla V-10 oraz I-C 1 IV-C sg zbhizone
To moze sugerowaé, ze ugrupowanie CH,COO zachowuje si¢ tak , jakby
wchodzido w sklad laricucha alifatycznego 1 w rezultacie go przedhuzalo Oznaczea
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Tab 1 Kryyyezne sigzenia (CMC) 1 standardowe zmiany entalpi tworzenia micel (AH")

37

Ip Lwigzek CMC Al
mM kimol ™!
1 V-6 18,0+2,5 23403
2 V12 554+0,5 1,4 +0,1
3 V.14 1,9+0,1 29+0,2
4 V-16 0,33+0,02 -9 54+0,6
5 K 8 8,1+0,90 1,040,3
6 K-10 1,30+0,10 -3,740,1
7 K-12 0,304+0,04 -11,0+0,5
8 K 14 0,1240,05 -
9 K-16 0,04 +0,02 -
{0 I-A 0,20+0,05 -11,34+0,6
11 IB 4,340,5 1,3+0,2
12 1C 21,0£2,5 2,74+03
13 IV-A 1,54+0,1 0,8+0,5
14 IV B 41+04 1,24+0,2
15 1V C 21,0+2,0 25403

to, ze zwiazki V-n mozna traktowas jako rownowazne odpowiednim chlorkom
n-alkilotrimetyloamoniowym z lancuchem dluzszym o dwie grupy metylenowe
W celu poréwnama hydrofobowosci standardowe) serii zwigzkdw z hydro-
bowoécia innej serii ze zmodyfikowanym lancuchem Beger i wspol [3] wprowa-
dzit pojecie rownowaznej dlugosci lagcucha. We wlasnych badaniach za
standardowa seri¢ uznano chlorki n-alkilotrimetyloamoniowe, dla ktorych
rownanie (1) przyymuje postac

(lg CMC)st = dg - b'nn st

(8)
Natomiast dla rownowaznej dlugoéci lancucha zwigzkow serii V-n rownanie (1)
przyymuje postac
lg CMC = a- bn, 9

Rownowazna dlugo$é lanicucha n, jest to taka diugos¢, dla ktorej

(g CMC),, = lg CMC (10)



38 Bozenna Rozycka-Roszak

Z rownan (8) - (10) otrzymujemy

n = a — as,b+ ban, an

W przypadku rozwazane serit bxb,, [62] 1 wobec tego wzor (11) przyymuye

Mg — M, = (12»

Roéznica ta wymosta -1,7 Wynik ten potwierdza przypuszczenie, ze zwiazki V-n
sa rownowazne odpowiednim chlorkom n-alkilotrimetvloamoniowym o lan-
cuchu dluzszym o prawie dwie grupy metylenowe. To z kolet oznacza, ze
ugrupowanie CH,COO zachowuje si¢ tak jakby byto grupa CH,CH,. Nieco
podobny efekt byt rowniez obserwowany przezKlevensa [28], ktory zauwazvl, ze
atom tlenu grupy siarczanowej OSO , zwigzany £ atomem wegla podczas procesu
micelizacji zachowuje sig tak, jakby byl grupa metylenowa Tanford [71] wyjasmti
ten efekt jako skutek tego, ze poczatkowa cz¢$¢ lancucha hydrofobowego,
sastadujaca z grupa polarna, pozostaje w fazie wodnej (wskutek hydratacy
miceli) 1 dlatego zastapienic atomu tienu przez grupe metylenowa nie powinno
wplywac na warto§¢ CMC Hydratacja micel jest powszechnie uznawana [15,
71] Watpliwosct budzt jedynie glebokosc, do ktorej woda wnika w glab miceli
1zwigzana z tym liczba hydratowanych grup metylenowych [19, 42]. W przypad-
ku zwigzku I-C 1 zwigzkow V-n hydratacje micel badano metoda magnetycznego
reconansu jadrowego 'H-NMR [61] Stwierdzono, ze hydratowane sa dwic
pierwsze grupy metylenowe zwiazku I-C oraz ugrupowanie CH,COO zwigzkow
V-n Dlatego podczas micehizacyi ugrupowanie CH,COO zachowuije sig tak
jakby bylo ugrupowaniem CH,CH, 1 zwiazk: V-n pod wzgledem hydrofobowos-
ct mozna traktowac jako rownowazne odpowiednim chlorkom n-alkilotrimety-

loamoniowym Wskutek tego za E (stosunck liczby przeciwjonéw do liczby

jondéw dlugotancuchowych w miceli) mozna przyjac taka sama wartosc jak dla

chlorkow n-alkilotrimetyloamoniowych 1 standardowa zmiang potencjalu ter-
modynamicznego obliczy¢ ze wzoru dla surfaktantow jonowych [70]

Ade N s

AG® = (1 + E)RT 10X cac (13)
H

gdzie x.,c OZnacza krytyczne stgzenie micelarne wyrazone w ulamkach molo-
wych
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Tab 2 Krylyczne si¢zenia muceiarne 1 charakierysivka termodynamiczna procesu iworzenia
nucel przez zwigzk: V-n

L.p Zwigzek CMC AH* AG* AS*
mM k3 mol~! kimol ? Jmol 'K !

1 V-10 18,0+2,0 2,34+03 35,0 1251

2 V-12 5,5+0.5 14+0,1 40 ,2 139,7

3 V-14 1,94+0,1 2,9+0,2 -44.8 140.8

4 Vi6 0,334+0,02 9.54+0,6 -52.5 144 1

Standardowg zmidang entropii powstawania miceli mozna obliczy¢ ze wzoru

Aso = —AC ; AR (14)

W tabeli 2 podano charakterystyke termodynamiczng procesu tworzenid micel
przez zwiazki V-n

PROCES MICELIZACJI AMFIFILOWYCH POCHODNYCH
N,N’-BISDIMETYLO-1,2-ETANODIAMINY (K-n)

Czasteczkr zwigzkOw K-n posiadaja tancuchy hydrofobowe 1 dwie grupy
polarne 1 dlatego moga by¢ rozpatrywane jako podwojne czasteczki V-n.
Z porébwnania odpowiednich wartosci CMC 1 standardowych zmian entalpii
powstawania micel (tab 1) dla zwiazkéw V-n 1 K-n mozna przypuszczac, ze
swiazki K-n sa rownowazne odpowiednim zwigzkom V-n zlancuchem dluzszym
0 cztery grupy metylenowe W celu sprawdzenia tego wniosku zdstosowdno
pojecte rownowadzney dlugosc: lancucha do serii K-n, traktujac seri¢ V-n jako
standardowa Dla roznicy n,—n (I2) uzyskano wartos¢ -4 Wynk ten
potwierdza przypuszczenie, ze pod rwzglg:dem wlhasciwosci micelarnych zwiazki
K-n sg réwnowazne odpowiednim zwigzkom V-n z lancuchem hydrofobowym
dluzszym o cztery grupy metylenowe Wobec tego rowniez 1 w przypadku
zwigzkéw K-n standardowe zmiany potencjatu termodynamicznego mozna bylo

obliczy¢ ze wzoru (13), przyymujac (na podstawie [51]) dld% taka samg wartos¢co

A1 ] N . € 5 47 1 € T LT - o JRRE
dla odpowied nich zwigzkow jednolancuchowych, tzn zwiazkoéw V-n Uzyskane
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wartosci liczbowe lacznie z wartoSciamm entropii obliczonym: ze wzoru (14)
zestawiono w tabeli 3

Tab 3 Krytyczne stezenia mucelarne ( charakierysiyvka termodynamiczna procesu tworzenia
muce! przez zwigzki K-n

Lp  Zwiazk CMC AHP AG® AS®
mM kJmol ! kimol™?! Jmol7*K™!
i K-8 8,140.9 1,040.3 38,7 133,2
2 K-10 1,3+0,1 3,7+0,1 -46,5 143,6
3 K-12 0,30+0,04 -11,04+0,5 -52,9 140,6
4 K-16  0,04+0,02 61,7

PROCES MICELIZACJHI AMFIFILOWYCH CHLORKOW AMONIO-
WYCH (I-A, I-B, I-C) ORAZ AMFIFILOWYCH CHLORKOW MOREO-
LINIOWYCH 91V-A, IV-B, I[V-C)

Do tej pory uwazano, ze zwiazki I-A i I-B oraz IV-A i IV-B posiadaja takie
same czg¢$c: hydrofobowe 1 rozmig si¢ jedynie rozmiarami czgsci polarnych [37]
Poniewaz ze znacznym wzrostem rozmiarow czgsci polarnej] CMC takze roSnie
[47], zatem CMC w obu seriach powinno zmieniac si¢ w nastgpujacy sposob
(CMC), > (CMCQC)p>(CMC),, gdzie A, B, 1 C oznaczaja odpowiednio zwiazki
I-A, I-B:1 [-C oraz IV-A, IV-B 1 IV-C Jednak, jak to wznika ztabeli 1, CMC dla
zwiazkow w obu seriach maleje w przeciwnym kierunku. To zdaje si¢ sugerowag,
ze grupy benzylowa oraz nitrowinylobenzylowa zachowuja si¢ jak ugrupowania
hydrofobowe, a wigc nalezy je traktowa¢ jak dodatkowe lancuchy a nie czgsa
grupy polarnej, jak sadzono dotychczas [37]. Dodanie drugiego laticucha do
czasteczki juz posiadajgcej lancuch powoduje obnizenie CMC ([56] i, jak
wskazuja wyniki badan zwiazkéw V-n it K-n, m dluzszy jest lancuch, tym
bardziej dodatnie jest poczatkowe nachylenie krzywej 1 bardziej ujemna
standardowa zmiana entalpii micelizacn Dla zwiazkoéw nalezacych do serii 111V
poczatkowe nachylenie krzywych (rys 7) najmniejsze jest dla zwiazkow C (I-C
1 Iv-C), wigksze dla zwigzkow B (I-B 1 IV-B) i najwigksze dla zwigzkow A (I-A
i IV-A). Natomuiast standardowa zmiana entalpii powstawania micel najwigksza
jest dla zwiazkéw C, mniejsza dla zwigzkow B 1 najmniejsza dla zwiazkéw A To
zdaje si¢ potwierdzac przypuszczenie, z€ grupa benzylowa 1 nitrowinyloben-
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zylowa zachowuja si¢ jak ugrupowania hydrofobowe podczas micelizacn

POROWNANIE WYNIKOW BADAN PROCESU MICELIZACII
Z WYNIKAMI BADAN TRANSPORTOWYCH

PorOwnujac warto$cr krytycznych stgzen mucelarnych z wyntkami badan
transportowych [16, 35, 36], mozna zauwazyc, ze

1 zwigzkt V-n oprocz V-16 [35] oraz zwigzk: z grupy I 1 IV [16] ulatwiajg
transport jonéw siarczanowych przez blony fosfolipidowe przy stezeniach
nizszych od krytycznych st¢zen micelarnych Natomuast zwiazek V-16 ulatwia
transport przy stezenmiach wyzszych od CMC,

2 zwigzk: grupy 1 1 IV [16, 35] ulatwiajg desorpcje jondw wapma przy
stezemtach mzszych mz CMC,

3 zwigzki V-n oraz K-n ulatwiajg desorpcj¢ jonow wapma przy stegzeniach
wyzszych niz CMC [36] Dia zwigzku V-12 wplyw ten zaznacza sig przy wartosct
01€Co nizsze] ntz wartosc podana w tabeli 1 Moze to byc spowodowane tym, ze
w tabel 1 zestawiono warto$ct CMC zmierzone w wodzie, a pomiary transpor-
towe wykonano w roztworach buforowych Wartosct CMC w roztworach soli,
a wige 1 w roztworze buforowym, sa nizsze niz w wodzie [68] To pozwala sadzic,
ze 1 zwigzek V-12 wywiera wplyw na desorpcie jonoOw wapma przy stezentach
wyzszych niz CMC

Podczas procesu micelizacy ugrupowanie CH,COO w zwiazkach V-n za-
chowuje si¢ tak, jakby bylo ugrupowaniem CH,CH,. Zatem mozna si¢ bylo
spodziewac, ze zwigzek 1-C, ktory roznr si¢ od V-10 tylko obecnoscig ugrupowa-
na CH,COO zamiast CH,CH,, powinten wywiera¢ tak: sam wplyw na
iransport jonow przez liposomy, jak zwiazek V-10 Tak jednak nie jest Zwigzek
I-C wywiera znacznie wickszy wplyw na transport jonow starczanowych, a takze
na desorpcyg jondéw wapnia, niz zwigzek V-10[16, 35, 36] Wynika to zapewne
z {aktu, ze ugrupowanie CH,COO zwigzkéw V-n 1 ugrupowanie CH,CH,
7wigzku I-C po wbudowaniu sig tych zwiazkow do liposomow, znajduja si¢
w blonie Ze wzgledu na swoj elekroujemny charakter ugrupowanie CH,COO
utrudnia przechodzenie jonow SO3 ™ przez btong Dlatego zwiazek V-10 wywiera
mniejszy wplyw na transport jonéw SO2~ przez blong niz zwiazek 1-C, ktory
zamiast elekroujemnego ugrupowania CH,COO posiada elekroobojgtne ugru-
powanie CH,CH,

Jony wapnia me znajdujg si¢ wewnatrz liposomu, jak to ma miejsce
w przypadku jonow siarczanowych, ale w blonie liposomu [17,40]. Dlatego
obecno§¢ w blonte zwiazku V-n, posiadajacego elekroujemne ugrupowante
CH,COO, przyczyma si¢ do silniejszego wigzania jonéw wapnia z blong 1 tym
samym utrudnia ich proces desorpcy z blony Z tego wzgledu jony wapnia s3
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awalniane przez zwigzki ¥-n a rakze K-n (zwiazki K-n takze zawierajg grupe
karboksylowa) przy stezemiach wyzszych od CMC, kiedy to ma miejse
niszczente struktury liposomu (drugi etap solubilizacjiy Natomuast zwigzk
grupy {11V, ktore nte posiadaja elekroujemnej grupy karboksylowej, uwaln:aja
jony wapmia przy stgzemach mzszych niz CMC, t3 w plierwszym ectapic
solubilizacii Przy pewnej dtugosci lancucha zwigzkow K-n 1 V-n obserwuje si¢
maksymalny wplyw tych zwigzkow na proces desorpch jonow wapnia Moze to
by¢ spowodowane tym, ze mechamzm drugiego etapu procesu solubilizacj
zalezy od dlugoscr lancucha, co wykazano na przykladzie swiazkow V-n
Rowniez przy pewnej diugosct lancucha zwigzkow V-n obserwuje sig maksymat
ny wplyw na transport jonow siarczanowych Wydaje si¢, ze mozna przyjac, 7¢
m wieksza zawartosé zwigzkow V-n w blome, tym wigkszy bedzie wywierac
wplyw ten zwigzek na transport Stgzenie zwigzkow w blonie mozna wyrazic 7a
pomocg wyrazena [43]

D, = KLD, (15}

gdzie D, oznacza stezeme surfaktantu w blonte, D, - stgzenie surfakiantu
w wodzie, K - wspolczynnik podziatu danego surfaktantu mugdzy faza lipidowa
1 wodng a L - catkowite stgzenie liptdu Zgodnie z teorig solubilizacji wbhudowy-
wanie si¢ zwigzku do hiposomu odbywa si¢ dopoty, dopoki stgzenie swiazku
w fazie wodnej jest nizsze niz CMC, awige D, <CMC Zatem im wyzsza wartosc
CMC, tym wyzsza wartos¢ D 1 w konsekwenc)t D, Jednak zdrugiej strony, gdy
krytyczne stezenie mucelarne rosnte, to wspolczynnik podzialu prawdopodobnie
maleje [43], co powoduje, ze zawarto$¢ zwiazku w blonie maleje Pomewaz
zmiana krytycznego stezema mucelarncgo wywoluje zmiany wartosct D,
1 K w przeciwnych kierunkach, istnieje pewna wartos¢ CMC (a tym samym
1 dtugos$¢ lancucha), dla ktorey wartosé D, osiaga warto§é maksymalng Dlatego
przy pewnej diugosci tancucha obserwuje sig maksymalny wplyw zwiazkoéw V-n
na transport jonow siarczanowych przez blony

W obrgbte grupy 11 IV wplyw zwigzkéw na transport maleje od zwiazkow
A do C, tzn ze zwiazki [-A 1 IV-A wywierajg najwigkszy wplyw na transport,
zwigzki I-B 1 [V-b odpowiednio mniejszy, a I-C 1 1V-C najmniejszy W czaste
badama micelizacji okazalo sig, ze grupy benzylowe zwigzk dw zachowuja si¢ jak
tancuchy a mie czg$ci grupy polarney, jak sadzono poprzednio [37] Zatem mozna
si¢ spodziewac, ze rowniez podczas oddzialywania tych zwigzkow z liposomami
grupy benzylowe i nitrowinylobenzylowe begda zachowywac sig podobnie, tzn
jak lancuchy i wbudowywa¢ w glab liposomu. Dlatego zwiazki I-A 1 IV-A oraz
I-B i IV-B powinny wywolywaé wigksze zmiany w strukturze liposomow 1 przez
to w wigkszym stopniu wplywaja na transport jonow przez liposomy niz zwiazki
I-C11V-C bez dodatkowych tancuchow. Ponadto zwigzki I-A 1 IV-A zdluzszymi
lancucham: powinny wywolywa¢é wigksze Zmiany w strukturze liposomu 1 przez
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o bardzie; wptywac na transport mz zwigzkt [-B1IV-B Z tego wazgledu wplyw
wwiazkow na transport maleje w obu sertach nastgpujaco’ I-A >1-B>1-C oraz
V-A>{V-B> IV-C

Z powysszey dyskusp wymka, ze poznanie procesu micelizacy wspomnianych
swigzkOw biologicznie czynnych przyczynia si¢ do wyjasnienia mechamzmu ich
nddzialywama z btonami lipidowymu.
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