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Streszczenie. W pracy przedstawiono wyniki badan nad wlasciwosciami trdjsktadnikowych
ukladow, kwercetyna/B-cyklodektryna/woda. Stwierdzono zwigkszenie rozpuszczalnosci kwercetyny
w wodzie na drodze kompleksowania tego zwiazku przez cyklodesktryng. Okreslono zdolnosé zmiatania
wolnych rodnikéw przez otrzymane uklady oraz podstawowe parametry opisujace proces kompleksowa-
nia. Po raz pierwszy zastosowano modele Apelblata i Buchowskiego-Ksiazczaka do modelowania proce-
su zwigkszenia rozpuszczalno$ci kwercetyny na drodze kompleksowania. W pracy przeprowadzono takze
badania nad dynamika procesu kompleksowania. Stwierdzono, ze kwercetyna tworzy z -cyklodektryna
kompleksy o stechiometrii 1:1. Powstanie kompleksu zwigksza rozpuszczalno$é kwercetyny w wodzie,
jednak nie wiaze si¢ to bezposrednio ze wzrostem wiasciwosci antyutleniajacych otrzymanych roztwo-
roéw. Fakt ten jest najprawdopodobniej konsekwencja ograniczenia dostgpnoscei niektorych grup funkeyj-
nych kwercetyny na drodze maskowania wewnatrz czasteczki cyklodekstryny.

Stowa kluczowe: kompleksowanie, cyklodektryna, antyutleniacze, kwercetyna, rozpusz-
czalno$¢

WSTEP

Kwercetyna (QC), w sensie chemicznym, nalezy do grupy flawonoidow i jest
zwiazkiem szeroko rozpowszechnionym w $wiecie roslin (w zywnosci glownym
jej zrédtem sa owoce i warzywa) (Erlund 2004). Z danych literaturowych wynika,
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ze wykazuje ona szereg funkcji korzystnych dla zdrowia cztowieka. W licznych
badaniach stwierdzono migdzy innymi jej silne dziatanie antyutleniajace, prze-
ciwwirusowe 1 przeciwnowotworowe (Bischoff 2008). Jako aglikon flawonoidu
jest ona jednak zwiazkiem o bardzo niskiej rozpuszczalnosci w wodzie, co drama-
tycznie ogranicza jej wchlanianie w przewodzie pokarmowym, gdzie procesy
transportu zachodza gtéwnie w fazie wodnej (Zheng i in. 2005). Wiadomo takze,
ze w warunkach alkalicznych kwercetyna jest podatna na degradacj¢. Zjawiska te
prowadza do bardzo niskiej biodostepnosci kwercetyny, nawet podczas spozywa-
nia zywnosci bogatej w ten sktadnik lub farmaceutykow ja zawierajacych (But-
tress i Saltmarsh 2000).

Kompleksowanie na poziomie supramolekularnym jest technika powszechnie
stosowana w celu zwigkszenia rozpuszczalnosci sktadnikow zywnosci, lekow itd.,
ktore sa stabo rozpuszczalne w wodzie. Wsrod makroczasteczek stosowanych w
tym celu cykliczne oligosacharydy-cyklodekstryny (CD) sa jednymi z najczesciej
uzywanych (Dodziuk 2006). Wynika to migdzy innymi z bezpieczenstwa ich
stosowania oraz tatwosci kompleksowania wielu niskoczasteczkowych zwiazkow
organicznych (Saravana Kumar in. 2013). CD naleza do grupy oligosacharydoéw
sktadajacych si¢ z jednostek anhydroglukozowych. Jednostki te tworza pierscien,
przez co cala czasteczka moze by¢ opisana jako $cigty stozek o hydrofobowej,
niepolarnej wnece i hydrofilowej, polarnej czesci zewnetrznej (Szejtli 2009).
Wspomniane réznice w polarnosci sa jedna z sit napgdowych przy tworzeniu
komplekséw a polarna budowa czgsci zewnetrznej odpowiada za dobra rozpusz-
czalno$¢ CD lub jej kompleksu w wodzie. Dzigki temu sktadniki niepolarne moga
w postaci kompleksu przedostawac si¢ do roztworow wodnych, zwigkszajac bio-
dostepnos¢ sktadnika kompleksowanego.

Jak do tej pory otrzymano state kompleksy kwercetyny z B-cyklodekstryna oraz
niektérymi jej pochodnymi (Alvarez-Parrilla in. 2005, Borghetti i in. 2009, Dong
1in. 2013, Jullian i in. 2007, Kim i in. 2009, Lucas-Abellan i in. 2007). W literatu-
rze przedmiotu brakuje natomiast wiarygodnych danych odno$nie wptywu trwato-
sci kompleksow B-cyklodekstryny na wiasciwosci funkcjonalne, glownie antyutle-
niajace kompleksoéw. Jak do tej pory nie podjeto takze badan nad mozliwoscia opi-
su procesu kompleksowania przy uzyciu modeli rozpuszczalnosci zwiazkéw mato-
czasteczkowych, takich jak model Apelblata (Apelblat i Manzurola 1999) czy Bu-
chowskiego-Ksiazczaka (Buchowski i in. 1980). W zwiazku z tym w pracy skupio-
no si¢ na tych, brakujacych aspektach wiedzy o kompleksowaniu kwercytyny,
okreslajac takze state trwatosci kompleksow metoda Higuchi-Connorsa (Connors
1995, Higuchi i in. 1965) jak i zmiang entalpii, entropii oraz energii swobodnej
procesu kompleksowania w szerokim zakresie temperatur.
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METODYKA BADAN

Badania rozpuszczalnosci kwercetyny w roztworach wodnych przeprowadzo-
no przy zastosowaniu spozywczej B-cyklodekstryny — Roquette (Francja). Pozo-
state uzyte odczynniki: kwercetyna — Sigma-Aldrich (Polska); difenylopikrylohy-
drazyl (DPPH) — Sigma Aldrich (Polska); metanol — POCh (Polska); etanol 96%
POCH (Polska); acetonitryl POCh (Polska) charakteryzowaty sig klasa czystosci
cz.d.a. i uzyte byty bez dodatkowych operacji oczyszczania.

Analize wlasciwo$ci otrzymanych roztwordw przeprowadzono na drodze
analizy chromatograficznej (HPLC) w nastgpujacym uktadzie analitycznym: elu-
ent, mieszanina MeOH:H,0:CH;COOH — 43:52:5 % (v/v), szybko$¢ przeptywu
1 ml'min”', objeto$¢ probki 20 pL. System pomiarowy sktadat si¢ z pompy, detek-
tora UV-VIS oraz termostatu kolumny (40°C). Do oznaczeh stosowano kolumne
pracujaca w trybie RP: Cg-LiChristoper 100-05 (Knauer Niemcy). Analiz¢ kwer-
cetyny przeprowadzano przy dlugosci fali 360 nm. Analiz¢ ilosciowa wykonano
w oparciu o krzywa kalibracyjna.

Badania rozpuszczalnosci byly przeprowadzane w zakresach temperatur 30-60°C
dla roztworéw B-CD o stezeniach od 0 mM (czysta woda) do 15 mM. W wialkach na
7 ml odwazano QC (w stosunku molowym QC:CD 5:1). Nawazki zadano roztwo-
rami CD o stgzeniach 0-15 mM. Zawiesiny utrzymywano w statych temperatu-
rach (30, 40, 50 i 60°C), az do osiagniecia stanu rownowagi. Zmiany stezenia
roztworu QC w fazie wodnej byly monitorowane przy uzyciu HPLC. Po zakon-
czeniu eksperymentu (ustaleniu si¢ rownowagi) probki zostaty poddane filtracji
na filtrze strzykawkowym o $rednicy poréw 0,2 um i poddane analizie chromato-
graficznej. Otrzymane wyniki zostaty uzyte do obliczenia dynamiki komplekso-
wania/roz-puszczalnosci QC, jak rowniez do oszacowania statej rownowagi oraz
termodynamicznych parametréw kompleksowania.

Do wyznaczenia rozpuszczalnosci QC uzyto zmodyfikowanego réwnania
Apelblata, jak réwniez rownania Buchowskiego-Ksiazczaka. Model Apelblata
okresla zalezno$¢ temperaturowa (7) utamka molowego substancji rozpuszczanej
(Xmo1) zgodnie z rownaniem (1) (Apelblat i Manzurola 1999).

nCtmor) = A+2+ C-In(T) (1)

W modelu wystepuja trzy state A, B i C. Stale A i B wyjasniaja réznice we
wspotczynniku aktywnosci roztworu, a parametr C dostarcza informacje na temat
wpltywu sktadu roztworu rzeczywistego na entalpi¢ rozpuszczania. Z drugiej stro-
ny rownanie Buchowskiego-Ksiazczaka (2) jest czgsto uzywane jako model opi-
sujacy zjawisko rozpuszczalnosci w roztworach rzeczywistych:
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in(1+ A—"1"“""’”) =A-H-(z-2) @)

Xmol T Tm

Opisuje ono rowniez zalezno$¢ stgzenia substancji rozpuszczanej od tempera-
tury, jednak zawiera tylko dwa parametry, tzn. A i H. Odzwierciadlaja one odstep-
stwa od idealnosci roztworu (1) oraz entalpig jego powstawania (H). Parametr 7,
jest staty i rbwny temperaturze topnienia substancji rozpuszczanej. W niniejszej
pracy oba rownania zostaty uzyte, aby powiaza¢ dane do$wiadczalne rozpuszczal-
nosci. Parametry rownan (1-2) byly optymalizowane przy uzyciu programu Statisti-
ca™ (Statsoft, Polska). Program ten wykonuje nicliniowe dopasowanie krzywej
przy uzyciu algorytmu Levenberga-Marqardta. Srednie odchylenie kwadratowe
(RMSD) — miara statystyczna — byto uzywane do pomiaru réznic pomigdzy war-
tosciami przewidywalnymi a obserwowanymi wartosciami do$wiadczalnymi.
RMSD jest definiowane zgodnie z rownaniem (3):

2
z:11'\1:1(961?,1_5’%6)

RMSD = ~ 3)
gdzie: x[™ jest utamkiem molowym obliczonym z modelu, a x{ jest warto$cia
eksperymentalna (N stanowi liczbe punktow eksperymentalnych). Wszystkie
analizy byly powtarzane dwukrotnie.

Stata trwatosci Kr dla kompleksu QC/CD byta estymowana przy uzyciu kla-
sycznej metody Higuchi-Connorsa (Connors 1995, Higuchi i Connors 1965)
z wykorzystaniem chromatografii HPLC do okreslania st¢zenia QC w fazie wod-
nej. Metoda wykorzystuje zalezno$¢ stezenia goscia (G7) od stezenia gospodarza
(HT). Pozwala to, przy zalozeniu, ze zalezno$¢ ta jest liniowa, oszacowaé stata
trwato$ci w oparciu o réwnania:

HT + GT & (HT — GT)complex

[HT=6T)comprex]

Kr = [HT][GT] )
__ Kp'[GTol¢*[HT]¢
[G]r = 1+Kp-GT, +GT ®)

gdzie: GT, stanowi st¢zenie rownowagowe GT dla czystego rozpuszczalnika,
[GT); calkowite stezenie GT (skompleksowane i nieskompleksowane) oraz [HT),
stanowi catkowite stgzenie HT. Rownanie (4) moze by¢ sformutowane w postaci
réwnania (5), co pozwala oszacowac stata rOwnowagi za pomoca prostej zalezno-
sci [GT] = f{/{CD]), ktora jest liniowa. Parametry rownania tej funkcji stanowia
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GT) — wyraz wolny oraz SL — wspotczynnik kierunkowy prostej. Znajomos¢ obu
parametroéw jest wystarczajaca do obliczenia K z rownania (6):

SL
Kr = Shamsn ©

Stata K byta szacowana w zakresach temperatur od 30 do 60°C. Obliczenie
jej pozwala takze uzyska¢ warto$¢ zmian standardowej entalpii i entropii kom-
pleksowania (Lopez-Nicolas i in. 2009). Obliczenia wykonano przy uzyciu ter-
modynamicznej zaleznosci (7) — rownanie van’t Hoffa:

0 0
InKy = ARLT - A% (7)

W (7) parametry sa oznaczone nastgpujaco: T jest temperatura (w K), R jest
uniwersalng stala gazowa, AH® oraz AS® sa zmianami standardowej entalpii i
entropii kompleksowania. Z liniowej zalezno$ci In(Kg)=f(1/T) okresli¢ mozna
wspotczynnik kierunkowy i punkt przecigcia z osia y (wyraz wolny). Oba z nich
sa definiowane odpowiednio jako (8a) oraz (8b):

—AH® AS©
= (8a) = (8b)

Dodatkowo zmiana wolnej energii Gibbsa (4G”) dla procesu kompleksowania
zostala obliczona zgodnie z rownaniem Helmholza:

AG® = AH® — TAS® )

Do oznaczania aktywnoS$ci antyutleniajacej okreslonej jako zdolno$¢ zmiata-
nia wolnych rodnikéw 2,2-difenylo-1-pikrylohydrazylu — DPPH’, 2 ml roztworu
QC/CD zostaly wymieszane z 1 ml 0,15 mM DPPH’ (roztwo6r w metanolu).
W proébie $lepej roztwor QC/CD zostal zastapiony metanolem. Po inkubacji bez
dostepu swiatla w temperaturze pokojowej (30 minut) zostata zmierzona spektro-
fotometrycznie (Spectro UV-VIS Dual Beam UVS-2800, Labomed, Inc. USA)
absorbancja przy dhugosci fali 517 nm. Zdolno$¢ zmiatania wolnych rodnikow
(Sa) zostala wyrazona jako procent thumienia rodnika DPPH™ i obliczona wedhig
ponizszego rownania:

S, = M. 100%
Ap
gdzie: S;— zdolno$¢ do zmiatania wolnych rodnikow DPPH’, 4, — absorbancja
proby slepej, A,— absorbancja probki BHT/CD.
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Dodatkowo zdolno$¢ do zmiatania wolnych rodnikéw przeliczono, uzywajac
danych z badan rozpuszczalno$ci 1 wyrazajac ja jako wydajnos¢ QC dostepnej i ak-
tywnej w roztworze wodnym. Wszystkie analizy byty przeprowadzane dwukrotnie.

WYNIKI BADAN 1 ICH ANALIZA

Przeprowadzone badania wyraznie wskazuja na zwigkszenie rozpuszczalnosci
tego zwiazku wraz ze wzrostem st¢zenia cyklodekstryny. Rozpuszczalnos¢é QC
jest wiec Scisle zwiazana z kompleksowaniem tego zwiazku. Jak wida¢ na wykre-
sie (rys. 1), ilo$¢ QC w roztworze wzrasta w czasie okoto 60-90 godzin, osiagajac
stan nasycenia/rownowagi. Zaleznos$¢ ta jest spetniona w catym zakresie bada-
nych stezen oraz temperatur. Zawarto$¢ QC w roztworze zwigksza si¢ takze wraz
z temperatura w przypadku czystej wody. Jest to jednak konsekwencja wzrostu
ogolnej rozpuszczalnosci tego zwiazku, niezaleznej od procesu kompleksowania.
Obserwowane zjawisko wpltywu stezenia wskazuje na zachodzacy proces kom-
pleksowania goscia — QC przez gospodarza — CD. Najwicksza liczba ,,gosci”
obecna jest w roztworze zawierajacym najwicksza liczbeg ,,gospodarzy”.
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Rys. 1. Dynamika kompleksowania QC w obecnosci CD: A) 30°C; B) 40°C; C) 50°C; D) 60°C
Fig. 1. Dynamics of QC complexation in the presence of CD: A) 30°C; B) 40°C; C) 50°C; D) 60°C
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Zwigkszenie sig rozpuszczalno$ci kwercetyny w wodnych roztworach cyklo-
dekstryny wraz z temperatura potwierdzaja badania nad rozpuszczalno$cia oraz
obliczenia modeli Apelblata i Buchowskiego-Ksiazczaka. Analizujac krzywa x,,.;
= f(T) — rysunek 2, we wszystkich badanych uktadach zaobserwowac¢ mozna, ze
rozpuszczalnos¢ w kazdym przypadku zwigksza si¢ wraz ze wzrostem temperatu-
ry, a przyrost ten ma charakter liniowy. Jak wida¢, krzywa rozpuszczalno$ci
przebiega zgodnie z kolejnoscia od najbardziej rozcienczonego roztworu CD do
najbardziej st¢zonego. Otrzymane wyniki wskazuja na wptyw gospodarza — CD,
obecnego w ukladzie, na transfer kwercetyny ze stanu statego do bardzo polarne-
go roztworu wodnego. Kompleksowanie w tym przypadku wydaje si¢ by¢ jedna z
gtownych sil napedowych procesu. Druga jest zapewne istotny wpltyw zwicksze-
nia rozpuszczalnosci kwercetyny w wodzie wraz ze wzrostem temperatury.
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Rys. 2. Rozpuszczalnosé QC w roztworach CD
Fig.2. QC solubility in solutions of CD

W ramach badan parametry obu stosowanych modeli rozpuszczalnosci, to jest
modelu Apelblata i modelu Buchowskiego-Ksiazczaka, dopasowano do danych
doswiadczalnych (tab. 1). Wskazuja one dos¢ dobra korelacje, ktora tatwo do-
strzec, analizujac wielko$¢ RMSD.

W badanym uktadzie model Buchowskiego-Ksiazczaka wydaje si¢ by¢ nieco
doktadniejszy niz model Apelblata (nizsze wartosci RMSD), w calym zakresie
stezen cyklodekstryny. Rozbieznos¢ obserwowana jest tylko dla czystej wody.
Doktadno$¢ obu modeli rozni si¢ jednak w zaleznosci od stgzenia CD. Na pod-
stawie warto§ci RMSD stwierdzi¢ mozna, ze model Apelblata wykazuje wzrasta-



430 M. LUKASIEWICZ i in.

jaca rozbiezno$¢ w stosunku do danych eksperymentalnych wraz ze wzrostem
stezenia CD w roztworze. Jest to szczegdlnie widoczne dla uktadéw o stezeniu
CD powyzej SmM.

Tabela 1. Parametry rownan opisujacych rozpuszczalnosé¢ QC
Table 1. Model parameters for QC solubility

Stgzenie CD — CD concentration (mM)

Parametr
Parameter 59 12,0 7,5 5,0 2,5 1,0 0,0
model Apelblata — Apelblat model
A 775,1 595,0 588,6 633,2 855,9 —798,6 -16,2
B-10” 40,43 -32,12 -31.64 —6,58 —43,73 34,87 2,06
C -114,8 88,1 -87,3 -9,81 -127,2 117,0 1,3
RMSD -10° 0,490 0,295 0,151 0,050 0,140 0,061 0,039
model Buchowskiego-Ksiazczaka — Buchowski-Ksiazczak model

A10° -0,330 -0,331 -0,332 -0,334 -0,335 —-0,338 -0,339
H 63,07 63,63 57,03 49,14 45,04 29,03 29,61
RMSD -10° 0,167 0,143 0,105 0,045 0,046 0,057 0,125

Wazrost rozpuszczalno$ci QC i jej transfer do fazy wodnej powinny spowodo-
wac zwigkszenie aktywnos$ci antyutleniajacej tego roztworu. Otrzymane wyniki
badan tej aktywnosci zaprezentowano na rysunku 3.

Analizujac aktywno$¢ antyutleniajaca uktadow QC/CD, stwierdzono, ze troj-
sktadnikowy system QC/CD/woda posiada znaczne wlasciwosci przeciwutlenia-
jace. Jak wida¢, takze system podwojny QC/woda wykazuje takie wlasciwosci,
jednak wychwytywanie wolnych rodnikow DPPH" osiaga w tym przypadku okoto
20% (35% dla temperatury 30°C). Wyzsze stezenie CD powoduje wzrost aktywno-
$ci wychwytywania rodnikow, jednak zmiany te nie sa duze i si¢gaja maksymalnie
70%. Najwyzsza warto$¢ S, zostala zaobserwowana w uktadzie z 10 mM roztwo-
rem CD w 60°C, jednak nawet tutaj nie przekracza ona 70%. W calym zakresie
stezen obserwuje si¢ przy tym wzrost aktywnoS$ci antyutleniajacej wraz ze wzro-
stem stezenia cyklodekstryny, przy czym najwigksze wahania temperaturowe tych
wielkosci obserwuje si¢ w roztworach bardziej rozcienczonych (do 5 mM CD).
W uktadach o wigkszym stezeniu CD rdéznice aktywnos$ci antyutleniajacej w za-
leznosci od temperatury sa niewielkie.
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Rys. 3. Zdolno$¢ zmiatania wolnych rodnikow przez uktady QC/CD/woda o réznym stezeniu cy-
klodekstryny (gorny) oraz efektywno$¢ zmiatania wolnych rodnikdéw przez te roztwory (dolny)
Fig. 3. Radical scavenging of QC/CD/water systems (up) and scavenging activity (down)

W ramach badan oceniono rowniez skuteczno$¢ usuwania wolnych rodnikoéw
przez uktad QC/CD/woda — rysunek 3. Najmniejsza skuteczno$cia zmiatania cha-
rakteryzuja si¢ stezone roztwory cyklodekstryny dziatajace w podwyzszonych
temperaturach. Wyzsze stezenie przeciwutleniacza nie idzie w parze z wysoka
wydajno$cia zmiatania, szacowana jako procent zuzycia QC zdolnych do usuwa-
nia rodnikow DPPH'. Poroéwnujac teoretyczna warto$¢ S, wynikajaca z rzeczywi-
stej zawarto$¢ QC w roztworze z wartoscia doswiadczalna, widaé, ze zdolnosc
zmiatania wolnych rodnikéw wzrasta, gdy stezenie CD w ukladzie maleje. Skta-

nia to do wniosku, iz skompleksowana QC wykazuje obnizone zdolnos$ci anty-
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utleniajace. Wytlumaczeniem takiego zjawiska moze by¢ fakt, ze w kompleksie
inkluzyjnym znaczna czg$¢ czasteczki goscia (lub cala czasteczka goscia) znajdu-
je si¢ we wnece cyklodekstryny. CD chroni w ten sposob goscia przed wplywem
zewngetrznym ($wiatlo, tlen, etc). Konsekwencja jest jednak takze zablokowanie
steryczne grup funkcyjnych goscia i obnizenie jego funkcjonalno$ci. Potwierdze-
niem tej teorii moze by¢ okreslenie stechiometrii kompleksu oraz jego statej trwa-
tosci K. W wyniku przeprowadzonych badan okreslono wartos¢ statej trwato$ci
kompleksu i podstawowych parametréw termodynamicznych procesu komplek-
sowania — tabela 2.

Otrzymane metoda Higuchi-Connorsa (rys. 4) wartosci sa zblizone, chociaz
w kazdym przypadku nieco nizsze w stosunku do danych literaturowych (Jullian
1in. 2007, Zheng i in. 2005b). W trakcie badan stwierdzono, iz krzywa rozpusz-
czalnosci jest krzywa typu A (wzrost stezenia gospodarza implikuje wzrost st¢ze-
nia go$cia).Wskazuje to na tworzenie si¢ rozpuszczalnego kompleksu inkluzyjne-
go (rys. 4). Doprecyzowujac typ krzywej rozpuszczalno$ci, stwierdzi¢ mozna, ze
jest to typ Ar. Oznacza to, ze obserwowany jest w calym oknie obserwacji linio-
wy wzrost rozpuszczalnosci goscia — QC, jako funkcja stgzenia CD. Diagram A
wskazuje przy tym na powstawanie kompleksu pierwszego rzedu w stosunku do
gospodarza (CD) i pierwszego lub wyzszego rzedu w stosunku do goscia, tzn.
GT,CD, GT5CD itd. (Del Valle, 2004). W przypadku QC warto$ci wspotczynnika
kierunkowego tej zaleznosci sg stosunkowo mate, w zwiazku z czym mozna zato-
zy¢, ze powstajacy kompleks ma stechiometrig 1:1 (Del Valle 2004).

Tabela 2. Termodynamiczne parametry kompleksu QC/CD
Table 2. Thermodynamic properties of QC/CD complexes

0 0 0
Temperatura -1 AG Al 8%
o KF (mM )
Temperature (°C) (kJ-mol™) (J-(mol’K)™")
30 0,984+0,012
40 0,675+0,031 ~17.35" 43,17 80,05"
50 0,3740,007 +0,87 +0,98 +1,05
60 0,215+0,036

*obliczone dla temperatury 298 K — estimated at 298 K.

Nie mozna jednak wykluczy¢ kompleksowania wyzszego rzedu. Na podsta-
wie przeprowadzonych obliczen nalezy takze stwierdzi¢, ze stala kompleksowa-
nia Kr maleje wraz z temperatura o okoto péltora rzedu wielkosci. Moze to
$wiadczy¢ o zmniejszaniu oddzialywan typu gos¢ — gospodarz wraz z temperatu-
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ra. W rezultacie wzmocnione zostaja oddziatywania hydrofobowe kosztem wia-
zan wodorowych (Del Valle 2004, Lopez-Nicolas i in. 2009). Obliczone na pod-
stawie reguty van’t Hoffa (rys. 4) parametry termodynamiczne procesu komplek-
sowania zebrano w tabeli 2. Uzyskane wyniki pozwalaja wnioskowaé, ze kom-
pleksowanie kwercetyny przez CD jest procesem egzotermicznym (AH’<0). Uzy-
skane wartosci zmiany entalpii wskazuja na wystepowanie zmian oddziatywan
powodujacych uwalnianie energii w trakcie kompleksowania. Jest to zachowanie
typowe dla oddziatywan hydrofobowych, gdzie we wnetrzu czasteczki CD nastgpuje
wymiana polamych czasteczek wody przez niepolarne czasteczki goscia. W badanym
kompleksie QC/CD entropia zmienia si¢ w niewielkim stopniu, lecz wartos¢ tej
zmiany jest dodatnia, podobnie jak obserwuje si¢ to w wielu innych uktadach zawie-
rajacych cyklodekstryny (Del Valle 2004). Wartosci AS® bliskie zeru moga $wiad-
czy¢ o tworzenia si¢ kompleksu, w ktorym cala czasteczka goscia znajduje sig¢ we
wnece gospodarza (Loftsson in. 1993). Interpretacja taka potwierdza hipotezg o cal-
kowitym pokryciu czasteczki QC przez molekutg gospodarza — CD.
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Rys. 4. Wykres rozpuszczalnosci fazowej QC w roztworach CD — wykres Higuchi-Connorsa (lewy)
oraz temperaturowa zalezno$¢ statej trwatosci Ky — wykres van’t Hoffa

Fig. 4. Phase solubility plot for QC/CD aqueous system — Higuchi-Connors plot (left) and tempera-
ture dependence of stability constant Kr — van’t Hoff dependencies

Sytuacja taka umozliwia wnioskowanie, ze w badanym ukladzie przewazac¢ bg-
dzie wzrost rozpuszczalnosci QC wraz z temperatura w stosunku do wzrostu stezenia
skompleksowanego QC (zmiany w wartosciach K jako funkcja temperatury).

WNIOSKI

Przeprowadzono badania dotyczace rozpuszczalnosci oraz aktywnosci anty-
oksydacyjnej w potrojnym uktadzie kwercetyna/cyklodekstryna/woda. W odnie-
sieniu do uzyskanych wynikéw mozna stwierdzic, ze:
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1. Cyklodekstryna obecna w roztworze powoduje wzrost rozpuszczalno$ci
kwercetyny na drodze kompleksowania, tworzac uktady typu ,,gospodarz-gosc¢”.

2. Powstajace kompleksy maja prawdopodobnie stechiometri¢ 1:1 i powstaja
samorzutnie (AG® < 0).

3. Zmodyfikowane modele rozpuszczalnosci Apelblata oraz Buchowskiego-
Ksiazczaka w sposob dobry opisuja proces zwigkszenia rozpuszczalnosci kwercetyny
w roztworach wodnych w obecnosci cyklodekstryny. Skuteczno$¢ opisu modelu
zalezy jednak od stezenia cyklodesktryny. Lepsze dopasowanie obu modeli stwier-
dzono dla uktadow zawierajacych nizsze st¢zenie cyklodesktryny (0 do 5 mM).

4. Otrzymane roztwory posiadaja wlasciwosci antyoksydacyjne. Whasciwosci te
sa raczej konsekwencja zwickszenia stezenia nieskompleksowanego antyutleniacza
niz zwigkszenia stezenia kompleksu, poniewaz skompleksowanie czasteczki QC
przez CD wiaze si¢ z maskowaniem aktywnych grup funkcyjnych antyutleniacza.

5. Przeprowadzone badania wskazuja na konieczno$¢ prowadzenia dalszych eks-
perymentéw z kompleksowaniem zwiazkow fenolowych przez cyklodesktryny. Pota-
czenia tego typu otwieraja bowiem nowe mozliwosci do stosowania niepolarnych,
nierozpuszczalnych fenolowych przeciwutleniaczy takze w roztworach wodnych.
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ANTIOXIDANT ACTIVITY OF QUERCETIN WATER SOLUTIONS
CONTAINING B-CYCLODEXTRIN
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Abstract. The paper presents the results of research on the properties of ternary systems,
quercetin/B-cyclodextrin/water. There was observed an increase in water solubility of quercetin by
means of complexation with cyclodextrin. It was shown that the systems derived have a high ability
to scavenge free radicals, and some basic parameters describing the complexation process were
determined. For the first time, Apelblat and Buchowski-Ksiazczak solubility models were used to
describe the process of increasing the solubility of quercetin by complexation. The paper presents
also a study on the dynamics of the complexation process. It was found that quercetin forms 1:1
stoichiometry complexes with B-cyclodextrin. Formation of the complex increases the solubility of
quercetin in water, but that does not relate directly to an increase in antioxidant properties of the
solutions obtained. This fact is probably the consequence of limiting the availability of certain func-
tional groups of quercetin by masking them inside of the cyclodextrin molecule.

Keywords: complexation, cyclodextrin, antioxidant, quercetin, solubility



