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WSTEP

Termin ,,jako$¢” wywodzi si¢ od greckiego sformutowania ,,poiotes”. Wedlug Platona
»jakos¢ konkretnych rzeczy to stopien osiggnigtych przez nie doskonatosci”. Pojecie to
charakteryzuje si¢ duza wielowymiarowoscia i interdyscyplinarno$cig oraz podlega ciaglej
ewolucji wraz z rozwojem ludzkos$ci 1 towarzyszacymi mu przemianami jakosciowymi.

Poziom jako$ci determinowany jest przez wymagania klientdw, a jej ocena w duzej
mierze zalezy od doswiadczenia, wiedzy 1 zapotrzebowania na wyrob.

W kontek$cie okreslenia jako$ci preparatoéw kosmetycznych kluczowa role stanowia
ich bezpieczenstwo i wlasciwosci uzytkowe.

Za podstawowa zasade produkcji kosmetykow uznaje si¢ zapewnienie wilasciwej
jakosci surowcoéw, zgodnie z wymaganiami Dobrej Praktyki Produkcyjnej (GMP), ktore nie
moga by¢ zaklasyfikowane wedlug odpowiednich przepiséw prawnych jako substancje
rakotworcze, mutagenne lub dzialajace szkodliwie na rozrodczo$¢. Odpowiedni dobor
surowcOw kosmetycznych obejmuje takze zapewnienie ich jako$ci mikrobiologicznej i
czystosci fizyko-chemicznej, co umozliwia uniknigcie zanieczyszczenia produktu finalnego.

Thuszcze roslinne bogate w nienasycone kwasy tluszczowe s3a podstawowymi
sktadnikami zywnosci, suplementow do diety i wielu preparatow kosmetycznych. Zwigzki te
w istotny sposdb wptywaja na prawidtowe funkcjonowanie organizmu oraz petnig pozytywna
role w zapobieganiu wielu schorzeniom.

Niezbedne nienasycone kwasy tluszczowe z rodzin n-3 i n-6 aplikowane na skore jako
sktadniki preparatow kosmetycznych poprawiaja jej ogdlng kondycje poprzez wzmacnianie
bariery wodno-lipidowej naskorka, chronigc ja tym samym przed nadmierng utratg wody i
niekorzystnymi czynnikami zewngtrznymi. Dzigki strukturze i funkcjom zblizonym do
substancji budujacych skore, zwiazki te mogg takze wnika¢ w glab jej warstw 1 bezposrednio
oddziatywa¢ na procesy zachodzace w jej wnetrzu oraz wptywac na jej regeneracje.

Niestety, tlhuszcze roslinne bogate w jedno- 1 wielonienasycone kwasy thuszczowe sa
substancjami nietrwalymi, ktére w trakcie przechowywania sa szczegodlnie narazone na
procesy utleniania, wskutek ktérych moze nastgpowal znaczne pogorszenie jakosci
produktéw, przejawiajace si¢ negatywnymi zmianami cech organoleptycznych, utratg
warto$ci odzywczych 1 pielegnacyjnych oraz problemami zwigzanymi z powstawaniem

toksycznych produktow utleniania.



Proces utleniania tluszczOw moze by¢ kontrolowany na drodze réznych zabiegéw
technologicznych 1 dodatkow funkcjonalnych, sposrod ktorych najwigksza popularnoscia
cieszy si¢  stosowanie  przeciwutleniaczy. Do  najczeSciej  wykorzystywanych
przeciwutleniaczy zalicza si¢ ciagle tokoferole oraz przeciwutleniacze syntetyczne takie jak
BHA, BHT i palmitynian askorbylu. Przeciwutleniacze syntetyczne charakteryzuja si¢
wysoka skutecznoscig dziatania, sg stabilne termicznie i niedrogie. Nadmierna ekspozycja na
te sktadniki moze jednak wywiera¢ niekorzystny wpltyw na organizm cztowieka. Tokoferole
charakteryzuja si¢ natomiast zréznicowang aktywnos$cig w zaleznosci od zastosowanego
stezenia 1 temperatury $rodowiska. Niewlasciwy dobdr stezen tych zwigzkow moze
skutkowaé utratg ich wlasciwosci przeciwutleniajacych, a nawet ujawnieniem wiasciwosci
proutleniajacych. Dlatego nadal podejmowane sg badania majace na celu opracowanie i
wdrozenie nowych skutecznych przeciwutleniaczy, ktore moglyby zastgpi¢ budzace od wielu
lat kontrowersje przeciwutleniacze syntetyczne.

Otrzymane 1 badane podczas przygotowywania rozprawy dlugotancuchowe alkilowe
estry kwasow fenolowych: ferulowego, galusowego i 3,5-dihydroksybenzoesowego wykazuja
mechanizm dziatania przeciwutleniajacego charakterystyczny dla zwiazkow fenolowych. Z
powodu obecnosci dhugiego tancucha weglowodorowego w czasteczkach zwiazki te, w
odroznieniu od wolnych kwasoéw fenolowych, dobrze rozpuszczaja si¢ w tluszczach, co
zmienia ich charakter ochronny i otwiera perspektywy na poszukiwanie nowych mozliwos$ci
zastosowan.

Z przegladu czasopis$miennictwa wynika, ze z wyjatkiem kilku krétkotancuchowych
estrow kwasu galusowego wymienione wyzej estry kwasoéw fenolowych z alkoholami
thuszczowymi nie byly jeszcze przedmiotem badan naukowych. Zwiazki te wykazuja ponadto
dodatkowe wtasciwosci, ktore moga wywiera¢ pozytywny wplyw na trwatos¢ i cechy
uzytkowe preparatow kosmetycznych. Dotyczy to zwlaszcza zdolnosci do pochtaniania
promieniowania UV, wlasciwosci migdzyfazowych czy nawilzajacych. Zwiazki te
charakteryzuja si¢ tez wysoka stabilnoscig termiczng, co wskazuje na mozliwos¢
wystepowania w ich przypadku wtasciwosci ,,carry through”.

Wielofunkcyjnos$¢ otrzymanych estrow potencjalnie umozliwia rowniez zredukowanie
liczby komponentow wchodzacych w sklad zlozonych preparatéw kosmetycznych,
powodujac obnizenie kosztoéw ich wytworzenia, zmniejszenie ryzyka wystapienia interakcji

pomigdzy poszczegdlnymi sktadnikami i ewentualnych reakcji alergicznych.
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Wszystkie rozpoznane dotychczas i opisane w niniejszej rozprawie whasciwosci
dhugotancuchowych alkilowych estrow kwasow fenolowych wskazuja na mozliwos¢ ich
zastosowania jako wielofunkcyjnych sktadnikow produktow kosmetycznych o dziataniu
przeciwutleniajagcym, miedzyfazowym, nawilzajacym oraz jako filtrow UV. Dzigki swoim
wlasciwo$ciom zwigzki te moga migdzy innymi w bezposredni sposob wplywaé na
zwigkszenie trwato$ci produktéw kosmetycznych i1 tym samym powodowac poprawe ich
jakosci.

Celem niniejszej pracy byto otrzymanie nowych, nie badanych i nie opisanych
dotychczas w literaturze naukowej, dlugotancuchowych estrow wybranych kwasoéw
fenolowych oraz ocena ich wtasciwosci jako wielofunkcyjnych sktadnikow determinujacych

jako$¢ surowcow i1 produktow kosmetycznych.
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CZESC LITERATUROWA

1. Ogolna charakterystyka kwasow fenolowych i ich pochodnych

1.1. Klasyfikacja zwigzkéw fenolowych

Polifenole stanowig grupe zwiazkéw, bedacych produktami metabolizmu roslin
wyzszych, powstajacych w tzw. szlaku szikimowym. Charakteryzuja si¢ one zrdéznicowang
budowa, a ich wspolng cechg jest obecnos¢ co najmniej jednego pierscienia aromatycznego w
czasteczce z jedng badz wieloma grupami hydroksylowymi [Han, Shen 1 Lou 2007; Manach 1
in. 2004].

Zwiazki te klasyfikowane sa na odrgbne grupy w zaleznosci od liczby pierscieni
aromatycznych oraz rodzaju i ilo$ci elementéw strukturalnych do nich przytgczonych. Do
najwazniejszych klas zwigzkow fenolowych zalicza si¢: kwasy fenolowe, flawonoidy,

stilbeny i lignany [Manach i in. 2004] (Schemat 1)

ZWIAZKI FENOLOWE
KWASY || FLAWONOIDY STILBENY LIGNANY
hydroksylowe flawony
pochodne kwasu
benzoesowego flawanole
hydroksylowe flawanony
pochodne kwasu
cynamonowego flawonole
izoflawony
antocyjany

Schemat 1 Klasyfikacja zwiazkow fenolowych
Zr6dto: [Han, Shen i Lou 2007]
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Najliczniej wystgpujaca w przyrodzie grupa zwiazkow fenolowych sa flawonoidy. Ich
wspolng cechg jest obecno$¢ w czasteczkach dwoch grup fenylowych, potaczonych
cyklicznym mostkiem z tlenem. W ten sposob centralny tancuch tréjweglowy moze tworzy¢ z
udziatem jednego z pierscieni benzenowych zamknigty pierScien piranowy. Ze wzgledu na
rodzaj i potozenie podstawnikéw flawonoidy klasyfikowane sg na sze$¢ podgrup, do ktérych
zaliczamy: flawony, flawanole, flawanony, flawonole, izoflawony i antocjany. Przyktadami
tych zwigzkow sa: kwercetyna, kemferol, chryzyna, katechina oraz genisteina [D’Archivio i
in. 2007; Heim, Tagliaferro i Bobilya 2002].

Stilbeny stanowia niewielka grupe pochodnych fenylopropanoidowych cechujacych
si¢ obecnoscig szkieletu 1,2 — difenyloetylenowego w czasteczkach. Synteza tych zwigzkow
zachodzi z wudzialem pochodnych kwasu cynamonowego, a najpowszechniejszym
przedstawicielem tej grupy jest trans—resweratrol [Chong, Poutaraud i Hugueney 2009;
Goodwin, Hsiang i Erickson 2000].

Lignany sg natomiast produktem oksydatywnej dimeryzacji  jednostek
fenylopropanowych. Do grupy tej zalicza si¢ zwigzki takie jak seikoizolaricirezynol,
enterodiol, matairezynol, pinorezynol oraz mediorezynol [Landete 2012; D’Achivio i in.
2007].

HO OH

N
Ve

0—CHs
OH OH OH

katechina (flawonoidy) trans — resweratrol (stilbeny)  seikoizolaricirezynol (lignany)

Rysunek 1 Przyktadowe struktury chemiczne wybranych zwigzkow fenolowych

W systematyce kwasow fenolowych rozroznia si¢ dwie podstawowe podklasy:
hydroksylowe pochodne kwasu benzoesowego oraz hydroksylowe pochodne kwasu

cynamonowego. Poszczegolne zwigzki w obrebie okreslonych podklas rdznig si¢ od siebie
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potozeniem grup hydroksylowych (-OH) oraz metoksylowych (-OCHs;) przy pierécieniu
aromatycznym [Grajek 2007; Mattila i Hellstrom 2007]. Przyktadowe struktury chemiczne

kwasow fenolowych zostaly przedstawione na rysunku 2.

A B 0
Y
o e f_,DH \
Rs R Rs Ry
Ry R Ra R
R Rs
Nazwa zwyczajowa R, R, R R, Rs
A. Hydroksylowe pochodne kwasu benzoesowego
kwas protokatechowy -H -H -OH -OH -H
kwas galusowy -H -OH -OH -OH -H
kwas rezorcynowy -H -OH -H -OH -H
kwas salicylowy -OH -H -H -H -H
kwas wanilinowy -H -OCH;, -OH -H -H
kwas gentyzynowy -OH -H -H -OH -H
B. Hydroksylowe pochodne kwasu cynamonowego
kwas p-kumarowy -H -H -OH -OH -H
kwas ferulowy -H -H -OH -OCH;s -H
kwas sinapowy -H -OCH; | -OH | -OCH; -H

Rysunek 2 Przyktadowe struktury chemiczne wybranych kwasoéw fenolowych

Zwigzki fenolowe cechuja si¢ wysoka bioaktywno$cig. Ich wplyw na procesy
zachodzace w komorkach przejawia si¢ migdzy innymi poprzez dziatanie ochronne
skierowane przeciw niekorzystnym zmianom zwigzanym z procesami utleniania. W ciagu
ostatnich lat istotnie wzrosto zainteresowanie kwasami fenolowymi i ich pochodnymi jako
potencjalnymi sktadnikami kosmetykéw o dzialaniu przeciwutleniajgcym i piclegnacyjnym.

ZwiazKi te zostang szerzej opisane W dalszej czesci pracy.
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1.2. Biosynteza i wystepowanie kwasow fenolowych

Kwasy fenolowe sa wtornymi produktami metabolizmu ro$lin. Biosynteza
hydroksylowych pochodnych kwasu cynamonowego nastepuje na drodze deaminacji
fenyloalaniny lub tyrozyny, w wyniku czego powstajg kwasy: cynamonowy i p-kumarowy,
ktore ulegaja dalszym przemianom do kolejnych hydroksypochodnych [Rice-Evans, Miller i
Paganga 1997]. Z tych samych zwigzkow moga powstawa¢ pochodne kwasu benzoesowego.
Prekursorem kwasu galusowego moze by¢ fenyloalanina, ktéora w wyniku procesow
biochemicznych przeksztalca si¢ w produkty posrednie, takie jak kwas kawowy lub kwas
trihydroksycynamonowy, a nastepnie ulega przemianom do kwasu galusowego. Zwigzek ten
moze powstawaé rowniez z produktéw posrednich szlaku szikimowego, jakimi sg kwas 5—
dehydroszikimowy oraz kwas protokatechowy [Werner i in. 2004].

W przyrodzie kwasy fenolowe rzadko wystepuja w formie wolnej. Najczgsciej tacza
si¢ one z innymi zwigzkami przy pomocy wigzan estrowych, glikozydowych oraz wystgpuja
w postaci kompleksow. Wykazuja one réwniez zdolno$¢ do tworzenia depsydow, czyli
zwigzkow ztozonych z dwoéch czasteczek fenolokwasoéw. Przyktadami depsydow sa kwasy:
elagowy, chlorogenowy i rozmarynowy. Depsydy powszechnie wystepuja w owocach, kawie,
tkankach roslin kwiatowych i porostach [Gawlik — Dziki 2004; Shahidi i Naczk 1995; Shukla,
Joshi 1 Rawat 2010; Zagorka 1 Glowniak 2001]

Najpopularniejsze sposrod kwaséw hydroksycynamonowych, czyli kwasy: kawowy,
p—kumarowy, ferulowy 1 synapowy wystepuja w naturze w formie pochodnych
glikozydowych badz estrow kwasoéw: chinowego, szikimowgo i tartarowego. Kwas kawowy,
tworzy z kwasem chinowym ester zwany kwasem chlorogenowym, ktory obecny jest w wielu
owocach oraz kawie. Bogatym zrodlem kwasu ferulowego sg natomiast ziarna zb6z. Zwigzek
ten wystgpuje gtdéwnie w warstwie aleuronowej i owocni pod postacig arabinoksylanow i
hemiceluloz. Ziarno pszenicy zawiera 0,8 — 2,0 g kwasu ferulowego na kilogram suchej masy
[Manach i in. 2004].
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) 0
HoN OH N OH
— \

fenyloalanina kwas cynamonowy
(0} 0 0 0 0
OH OH OH OH
HoN OH
EE— —_— — B
OH O-CHjy H,C-0 O-CHjy
OH OH OH OH OH
tyrozyna kwas p-kumarowy kwas kawowy kwas ferulowy kwas synapowy

Schemat 2 Biosynteza hydroksylowych pochodnych kwasu cynamonowego
Zrédto: [Rice — Evans, Miller i Paganga 2007]
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A 0
M oH
Hoh
=
T, 0,
B D
Oy, -OH Oy -OH
= 2 [H] =
_ L
0 OH HO OH
OH OH
C
0 OH
S
0,
i
e
HO
OH

A — fenyloalanina, B — kwas 5 — dehydroszikimowy, C — kwas protokatechowy, D — kwas galusowy

Schema:[ 3 Biosynteza kwasu galusowego
Zrodto: [Werner i in. 2004]

Kwasy hydroksybenzoesowe sg obecne w surowcach roslinnych gtownie w formie
glikozydoéw. Zawartos$¢ tych zwiazkow w roslinach jadalnych jest zazwyczaj bardzo niska z
wylaczeniem ziot, czerwonych owocéw, czarnej rzodkwi i cebuli, ktére zawierajg kilka
dziesigtych miligrama tych kwasow na kilogram s$wiezej masy. Waznym zrodtem kwasu
galusowego sg liscie herbaty, ktore zawierajg ponad 4,5 g tego zwigzku na kilogram $wiezej

masy [Manach i in. 2004; Nardini i Ghiselli 2004; Shahidi i Naczk 1995].
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Tabela 1 Wystgpowanie kwasow fenolowych w wybranych surowcach zielarskich

Roslina Kwasy fenolowe

protokatechowy, p-hydroksybenzoesowy, gentyzynowy, kawowy,

Bazylia pospolita .
wanilinowy, rozmarynowy

protokatechowy, p-hydroksybenzoesowy, gentyzynowy,

Czaber ogrodowy syryngowy, kawowy, wanilinowy, p-kumarowy, rozmarynowy

protokatechowy, p-hydroksybenzoesowy, gentyzynowy,
Hyzop lekarski chlorogenowy, syryngowy, kawowy, wanilinowy, p-kumarowy,
ferulowy, rozmarynowy

protokatechowy, p-hydroksybenzoesowy, gentyzynowy,
Lawenda waskolistna chlorogenowy, kawowy, wanilinowy, p-kumarowy, ferulowy,
rozmarynowy

protokatechowy, p-hydroksybenzoesowy, gentyzynowy, kawowy,

Lebiodka majeranek -
wanilinowy, ferulowy, rozmarynowy

protokatechowy, p-hydroksybenzoesowy, gentyzynowy,

Macierzanka tymianek 1
syryngowy, kawowy, wanilinowy, p-kumarowy, rozmarynowy

protokatechowy, p-hydroksybenzoesowy, gentyzynowy, kawowy,
rozmarynowy

Melisa lekarska

protokatechowy, p-hydroksybenzoesowy, gentyzynowy, kawowy,

Migta pieprzowa -
wanilinowy, rozmarynowy

protokatechowy, p-hydroksybenzoesowy, gentyzynowy,
Rozmaryn lekarski syryngowy, kawowy, wanilinowy, p-kumarowy, ferulowy,
rozmarynowy

protokatechowy, p-hydroksybenzoesowy, gentyzynowy, kawowy,
wanilinowy, ferulowy, rozmarynowy

Zrodlo: opracowanie whasne na podstawie: [Zagorka i Glowniak 2001]

Szalwia lekarska

1.3. Wlasciwosci przeciwutleniajace kwasow fenolowych

Charakterystyczna budowa czgsteczkowa powoduje, ze kwasy fenolowe i ich
pochodne wykazuja silng aktywno$¢ przeciwutleniajaca, polegajaca na zmiataniu wolnych
rodnikow, wygaszaniu tlenu singletowego oraz chelatowaniu jonéw metali przejsciowych. Z
praktycznego punktu widzenia jest to dzialanie pozytywne, prowadzace do zahamowania
niekorzystnych przemian zwigzanych z utlenianiem tluszczoéw, witamin, biatek oraz innych
zwigzkow zawartych w kosmetykach 1 zywnosci, a takze ograniczenia peroksydacji lipidow,
bedacych integralng czegscig bton plazmatycznych [Andjelkovic i in. 2006; Silva i in. 2000].

Dezaktywacja wolnych rodnikow moze nastgpowaé na drodze przejgcia przez nie

elektronow odlaczonych od czasteczek przeciwutleniacza lub na drodze potaczenia czgsteczek
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rodnika i przeciwutleniacza z wytworzeniem adduktu. W innym przypadku przeciwutleniacz
moze takze peli¢ role donora atomu wodoru. W takiej sytuacji zwigzek fenolowy ulega
utlenieniu do semichinonu, a nastepnie do orto- lub para- chinonu, natomiast produktem
posrednim reakcji jest stabilny rodnik fenoksylowy, ktory ulega dezaktywacji w wyniku
przemieszczania si¢ niesparowanych elektronow w pierécieniu aromatycznym [Andjelkovic i
in. 2006; Gawlik — Dziki 2004; Rice — Evans i in. 1997].

Zdolnos¢ kwaséw fenolowych do chelatowania jonow metali przejsciowych wptywa
natomiast hamujaco na przebieg reakcji Fentona oraz reakcji Habera-Weissa, ktore prowadza

do powstawania reaktywnych form tlenu.

OH 0
| T -2H i 2H
- e —
A, T T ]
OH 0 0

Rysunek 3 Mechanizm utleniania zwigzkow fenolowych
Zrédto: [Gawlik-Dziki 2004]
Dziatanie ochronne kwaséw fenolowych w stosunku do nienasyconych kwasow
tluszczowych polega na wychwytywaniu wolnych rodnikéw lipidowych powstajacych w
trakcie procesOw autooksydacji lub utleniania fotosensybilizowanego. Dezaktywacja

rodnikow moze zachodzi¢ na dwa sposoby, zgodnie z nastepujagcymi rOwnaniami:

LOO  + ArOH — LOOH + ArO’

LO™ + ArO" — LOOAr

Na skutek oddzialywania rodnikéw nadtlenkowych (LOQ®) protony wchodzace w
sktad przeciwutleniaczy (ArOH) moga ulega¢ odczepieniu w wyniku czego powstajg rodniki
fenoksylowe (ArQO’) i wodoronadtlenki (LOOH). Wedlug drugiego mechanizmu rodniki
alkoksylowe (LO") i rodniki fenoksylowe (ArQ’) reaguja ze sobg tworzac produkty
nierodnikowe [Bravo 1998; Cuppett, Shnepf i Hall 1997].

Rodniki fenoksylowe powstate w wyniku utlenienia kwaséw fenolowych mogg ulegac
dalszym reakcjom, co w niektorych przypadkach moze skutkowaé powstawaniem kolejnych

wolnych rodnikoéw zgodnie z przedstawionymi rownaniami:
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ArO’ + LOOH — LOO" + ArOH
2 ArO’ — produkt nierodnikowy

ArO'+LH —- ArOH+ L’

W przypadku kwasow fenolowych z zawadg steryczng (przestrzenna) wydajnosé
reakcji prowadzacych do powstania produktéw nierodnikowych jest wyzsza niz wydajnosé
reakcji prowadzacych do powstania wolnych rodnikow, co skutkuje niemal catkowitym
zahamowaniem procesow utleniania thuszczow. Brak zawady sterycznej w znaczacy sposob
obniza aktywnos$¢ przeciwutleniajaca zwigzku [Cuppett, Shnepf i Hall 1997].

Wiasciwosci przeciwutleniajagce kwasoéw fenolowych i ich pochodnych w duzej
mierze zalezne s3 od liczby grup hydroksylowych w czasteczce i ich polozenia wzgledem
pier§cienia aromatycznego.

Kwasy hydroksybenzoesowe posiadajace jedng grupe hydroksylowa potozong w
pozycji orto lub para wykazujg stabe wlasciwosci przeciwutleniajgce, co wynika z
elektronoakceptorowego charakteru grupy karboksylowej. W przypadku dihydroksylowych
pochodnych potozenie grup hydroksylowych wzglgdem pierscienia ma decydujacy wptyw na
ich aktywno$¢ przeciwutleniajacag. Obecnos¢ trzech grup —OH w czasteczkach kwasu
galusowego wywiera wplyw na proces delokalizacji elektronowej w pierscieniu benzenowym,
co moze skutkowa¢ zwigkszeniem stabilnosci rodnikéw fenoksylowych w pordéwnaniu z
innymi pochodnymi kwasu benzoesowego. Nieco nizszg aktywnos$cig charakteryzuje si¢ kwas
rezorcynowy (3,5-dihydroksybenzoesowy). Najstabsze wlasciwosci przeciwutleniajace
sposrod wymienionych kwasow wykazuja kwasy: 2,3— i 3,4-dihydroksybenzoesowy.
Obecnos¢ w czasteczce kwasu grup metoksylowych powoduje zwigkszenie wihasciwosci
przeciwutleniajagcych zwiagzku, natomiast estryfikacja grupy karboksylowej w niektérych
przypadkach powoduje ich drastyczne obnizenie [Grajek 2007; Rice-Evans i in. 1996].

Pochodne kwasu cynamonowego charakteryzujg si¢ wickszymi wlasciwosciami
przeciwutleniajgcymi niz pochodne kwasu benzoesowego, co wynika z ograniczonego
odzialywania grupy karboksylowej na wilasciwosci donorowe czasteczki. Ponadto obecnos¢
grupy etylenowej pomiedzy pierScieniem fenylowym a grupa karboksylowa powoduje
zwigkszenie zdolnosci do przekazywania elektronow oraz stabilizacje powstajacego rodnika

[Grajek 2007; Kiewlicz, Malinowska i Szymusiak 2012].
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1.4. Bioaktywnos$¢ kwasow fenolowych

Wilasciwosci przeciwutleniajgce kwasow fenolowych w znacznym stopniu wptywaja
na ich aktywnos$¢ biologiczng. Poprzez dezaktywacj¢ wolnych rodnikéow oraz zdolno$¢ do
chelatowania jondéw metali przejSciowych, zwiagzki te ograniczaja zmiany zwigzane z
utlenianiem lipidéow, bialek oraz DNA wchodzacych w sktad struktur komodrkowych
[Andjelkovic i in. 2006; Welch, Davis i Aust 2002]. Oznacza to, ze kwasy fenolowe maja
istotny wplyw na zapobieganie wielu schorzeniom. Wykazuja one dziatanie
przeciwmutagenne, przeciwnowotworowe, przeciwzapalne, przeciwbakteryjne oraz petnig
pozytywna rolg w zapobieganiu chorobom uktadu sercowo-naczyniowego i chorobom
neurodegeneracyjnym [Proestos i in. 2006].

Wedlug wynikow badan klinicznych przyjecie odpowiedniej dawki kwasow
fenolowych skutkuje zwigkszeniem aktywno$ci przeciwutleniajacej plazmy krwi. Wzrost
aktywnosci przeciwutleniajacej byl systematycznie obserwowany po ponad godzinnych
odstepach czasu od spozycia owocdw, warzyw 1 napojow, takich jak: piwo, wino, szpinak czy
truskawki, ktore sg bogatym zrodtem kwaséw fenolowych. Dodatkowo w niektorych
przypadkach zanotowano obnizenie stezenia produktow utleniania lipidow w plazmie krwi,
€0 moze $wiadczy¢ o udziale kwaséw fenolowych w hamowaniu procesow zwigzanych ze
stresem oksydacyjnym [Scalbert i in. 2005]. Zachwianie rownowagi ustrojowej w wyniku
nadprodukcji reaktywnych form tlenu moze prowadzi¢ do stresu oksydacyjnego i uszkodzen
DNA, przejawiajacych si¢ powstawaniem mutacji, przerwaniem jedno- i dwuniciowego
DNA, sieciowaniem, a takze uszkodzeniem i rekombinacja chromosoméw [Chu i in. 2002].

Istnieje kilka modeli thumaczacych mechanizm dziatania antykancerogennego
zwiazkow fenolowych. Pierwszy z nich polega na blokowaniu czynnikéw mutagennych przez
polifenole na etapie inicjacji poprzez wptyw na ekspresj¢ cytochromu 450, ktoéry moze
powodowa¢ aktywacje prokancerogenoéw (Schemat 4).

Zwiazki te moga rowniez determinowa¢ wydalanie szkodliwych substancji poprzez
zwigkszenie ekspresji enzymoéw 11 fazy. W wyniku oddziatywania wymienionych enzymow
zwiazki fenolowe moga przeksztatca¢ si¢ w potencjalnie toksyczne chinony, ktore stajg si¢
substratami dla enzymow II fazy. Wzrost stezenia polifenoli moze zatem aktywowaé enzymy
do detoksykacji produktéw ich przemiany i w ten sposob zwicksza¢ ogolng ochrone

organizmu przed toksycznymi ksenobiotykami.
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Polifenole moga takze ogranicza¢ inicjacj¢ komorek poprzez stymulacj¢ naprawy
DNA oraz dziata¢ jako czynniki tlumigce proliferacje nowotworéw z zainicjowanych
komorek. Zwiazki te hamujg ekspresj¢ onkogendow oraz inhibitujg aktywnos¢ dekarboksylazy
ornitynowej, ktora jest kluczowym enzymem bioragcym udzial w syntezie poliamin, ktére z

kolei sg zwigzkami wplywajacymi na proliferacje komorek [Scalbert i in. 2005].

PROKANCEROGEN
Etap I: aktywacja <€ Enzymy | fazy
Cytochrom P450 v
AKTYWNY KANCEROGEN <«p EN2ymyllfazy
DETOKSYKACIA
Etap Il: inicjacja
ADDUKTY DNA <«—» NAPRAWA DNA
v
MUTACIJE

- mutacje punktowe

- mutacje ze zmiang fazy
odczytu

- aberracje chromosomowe
- przerwanie nici DNA

Etap Ill: promocja v
TRANSFORMACJA NOWOTWOROWA

ONKOGENY GENY SUPRESJI RAKA

Etap IV: progresja NOWOTWORY

) Schemat 4 Schemat kancerogenezy
Zrédto: Opracowanie wlasne na podstawie: [Szymanska 2008; Smart 2004]

Prawidlowosci te zostaly potwierdzone w badaniach z wykorzystaniem kwasu

elagowego, ktory wykazuje dziatanie ochronne w stosunku do DNA w obecnos$ci czynnikow

cytotoksycznych. Zwigzek ten inhibituje powstawanie adduktow pomiedzy aktywnymi
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weglowodorami policyklicznymi a DNA. Dziatanie przeciwmutagenne kwasu elagowego
zostalo potwierdzone w badaniach na bakteriach Salmonella typhinurium, poddanych
wplywowi $rodkow kancerogennych [Scalbert i in. 2005]. Udowodniony zostal rowniez
hamujacy wpltyw kwasu kawowego 1 niektorych jego estréw na inicjacje¢ komorek
nowotworowych w obrebie jelita grubego [Olthof, Hollman i Katan 2001].

Kwasy: ferulowy, kawowy i chlorogenowy hamuja aktywnos¢ dekarboksylazy
ornitynowej oraz ograniczajg namnazanie si¢ komorek zainicjowanych w procesie
kancerogenezy wywotanej dziataniem promotora kancerogenezy na skorze myszy [Huang i
in. 1988].

Istnieje niewiele publikacji potwierdzajacych bezposredni wptyw kwaséw fenolowych
na profilaktyke chorob uktadu sercowo-naczyniowego. Udowodniono [Laranjinha i in. 1995],
ze pochodne kwasu cynamonowego, zwlaszcza kwasy: kawowy 1 kumarowy, wykazuja
synergizm w stosunku do kwasu askorbinowego, potggujac dziatanie ochronne wobec
lipoprotein o niskiej gestosci (LDL). Podobny efekt obserwowano z udziatem o-tokoferolu.
Kwas kawowy powodowal regeneracje o-tokoferolu z rodnika o—tokoferoksylowego,
wpltywajac posrednio na ochron¢ lipoprotein o niskiej gestosci przed niepozadanymi
zmianami. Jest to dzialanie bardzo pozytywne, poniewaz zmiany oksydacyjne w obrgbie
lipoprotein o niskiej gestosci moga powodowaé powstawanie zmodyfikowanych czasteczek
zawierajacych zarowno utlenione pochodne kwasow tluszczowych jak i uszkodzone
apoproteiny, ktore wzmacniajg efekt srodbtonkowy. Powstawanie utlenionych form LDL
(oxLDL) wywiera wptyw na przebieg wszystkich etapéw miazdzycy naczyn krwionosnych,
tacznie z uaktywnieniem procesow zapalnych, uszkodzeniami $rédbtonka, rekrutacja
makrofagéw 1 deregulacja wchtaniania oxLDL przez te komorki do formowania komorek
piankowatych, co jest wczesng oznakg powstawania zmian miazdzycowych [Morton i in.
2000].

Kwas galusowy wplywa natomiast hamujaco na powstawanie proceséw zapalnych w
obrebie naczyn krwiono$nych poprzez udziat w przemianach selektyny P [Kuppan i in. 2010].

Badania prowadzone na szczurach wskazaly ponadto na zdolno$¢ polifenoli
pochodzacych z zielonej herbaty do obnizania limfatycznej absorpcji cholesterolu, co
skutkuje zmniejszonym transportem cholesterolu do watroby przez chylomikrony resztkowe
[Zern i Fernandez 2005].

Kwasy fenolowe sg jednym z czynnikéw pozytywnie wptywajacych na leczenie i

profilaktyke cukrzycy. Potwierdza to fakt stosowania roslin bogatych w te zwigzki w
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tradycyjnych metodach leczenia. Zgodnie z wynikami badan epidemiologicznych spozywanie
kawy, ktora jest bogatym zrodlem kwasu chlorogenowego, obniza ryzyko wystgpienia
cukrzycy typu Il [van Dam i Feskens 2002]. Badania przeprowadzone na grupie zdrowych
wolontariuszy wykazaty ponadto, ze kwas chlorogenowy obniza szybkos¢ jelitowego
wchianiania glukozy i przeciwdziala efektowi hiperglikemicznemu powodowanemu przez
kofeing. Kwasy: kawowy i izoferulowy podawane dozylnie szczurom chorym na cukrzyce
insulinozalezng tlumity wzrost zawarto$ci glukozy w surowicy krwi w tescie dozylnego
obcigzenia glukoza. Efekt hipoglikemiczny byt takze obserwowany w przypadku kwasu 4-
hydroksybenzoesowego, podawanego doustnie szczurom krétko przed spozyciem przez nie
srodka zawierajacego glukoze [Scalbert i in. 2005].

Ryzyko zapadniecia na choroby neurodegeneracyjne, takie jak choroba Alzheimera
czy Parkinsona, w znacznym stopniu zalezy od stresu oksydacyjnego, ktory w szczegdlny
sposob odpowiedzialny jest za powstawanie uszkodzen tkanki moézgowej. Z tego powodu
kwasy fenolowe moga odgrywac istotng rol¢ w zapobieganiu tego rodzaju dysfunkcjom. Poza
tym badania przeprowadzone na myszach wskazuja, ze regularne przyjmowanie wolnego
kwasu ferulowego indukuje odpornos¢ komoérek mozgu na P—amyloid—42, ktory jest
zwigzkiem wywolujagcym apoptozg komoérek mozgowych u osob cierpigcych na chorobe
Alzheimera [Kanski i in. 2002; Szwajgier i Jakubczyk 2011; Yan i in. 2001; Zhou i in. 2011].

Kwasy fenolowe sa powszechnie znane ze swoich wlasciwosci bakteriobdjczych.
Wedlug wynikéw badan przeprowadzonych na Azotobacter chroococcum kwasy:
wanilinowy, syryngowy, kumarowy, kawowy i ferulowy wykazywaty wyrazne dziatanie
bakteriostatyczne  [Juarez, Martinez-Toledo i Gonzalez-Lopez 2005]. Badania
przeprowadzone na wybranych bakteriach z rodzaju Lactobacillus wykazaty natomiast, ze
dziatanie przeciwbakteryjne pochodnych kwasu benzoesowego maleje wraz ze wzrostem
ilosci grup hydroksylowych w ich czasteczkach. W przypadku pochodnych kwasu
cynamonowego, obecno$¢ podwodjnego wigzania w tancuchu bocznym czasteczki obniza
wlasciwosci biobojcze tych zwiazkéw [Sanchez — Maldonado, Schieber i Ganzle 2011].
Ponadto w badaniach prowadzonych z wykorzystaniem kwasu galusowego, galusanu metylu i
kwasu 4-metoksy-3,5-dihydroksybenzoesowego, udowodniono, ze obecnos$¢ grupy
metoksylowe] poprzez zmniejszenie polarnosci czasteczki, zwicksza jej dziatanie
bakteriobojcze w poréwnaniu do kwasu galusowego [Hall 2001]. Cueva i wsp. [2010] takze
potwierdzili wptyw struktury kwasow fenolowych na wtasciwosci przeciwbakteryjne kwasow

fenolowych. Badania prowadzone przez Puupponen i in. [2001] wskazaly na aktywno$¢
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bakteriobojcza kwasow fenolowych przeciw wszystkim przebadanym bakteriom Gram-

ujemnym. Do badan uzyto kwasy: p-kumarowy, ferulowy, kawowy i chlorogenowy.

1.5. Bioaktywno$¢ i wlasciwosci przeciwutleniajace alkilowych estrow kwasow

fenolowych

Estry kwasow fenolowych, bedace produktami kondensacji kwaséow fenolowych i
dhugotancuchowych alkoholi, podobnie jak ich prekursory, wystepuja gtéwnie w surowcach
pochodzenia roslinnego. Alkilowe pochodne kwasu ferulowego, zwlaszcza jego ester
tetradecylowy, wchodza w sklad materiatu biologicznego wyodrebnionego z ro$lin z
rodzajéow Bauhina, Euchresta i Erythrina. Zwiazki te wyizolowano roéwniez z tkanek ro$lin
halofitowych, gdzie odpowiedzialne s3 za utrzymywanie wody w komorkach oraz za
dziatanie ochronne przeciw roslinozercom i patogenom [El-Seedi 2007].

Dtugotancuchowe estry kwasoéw fenolowych charakteryzujga si¢ zréznicowanymi
wlasciwosciami przeciwutleniajgcymi. W przypadku pochodnych kwasu benzoesowego
estryfikacja grupy karboksylowej moze powodowaé obnizenie lub zanik ich aktywnosci
przeciwutleniajacej. Inna sytuacja ma miejsce W przypadku pochodnych kwasu
cynamonowego. Udowodniono, ze modyfikacja grupy karboksylowej tych kwasow wplywa
w rozny sposob na aktywno$¢ przeciwutleniajacg poszczegdlnych zwigzkow. Alkilowe
pochodne kwasu kawowego wykazujg wyzsza aktywnos¢ antyoksydacyjng niz ich prekursor.
Estryfikacja uwodornionej formy kwasu kawowego skutkuje natomiast radykalnym
obnizeniem jego zdolnosci do zmiatania wolnych rodnikow. Badania przeprowadzone przez
Silve i wspotpracownikow [2000] potwierdzity rowniez brak zwigzku pomig¢dzy dlugoscia
tancucha alkilowego, warto$cig pK, zwigzkow a ich aktywno$cia przeciwutleniajaca.

Wedlug Anselmi i wspotpracownikoéw [2004a] w uktadach jednofazowych ferulan n—
oktylu, ferulan 2—etylo—1-heksylu i ferulan n-dodecylu wykazuja zdolno$¢ do zmiatania
wolnych rodnikow porownywalng do tej, jaka charakteryzuje si¢ kwas ferulowy. Réznice w
budowie przestrzennej tych zwigzkow, takie jak dlugo$¢ czy rozgalezienie tancucha
weglowego, nie majg wplywu na ich aktywno$¢. Analiza za pomoca spektroskopii jadrowego
efektu Overhausera (NOESY) estrow wskazata natomiast na zalezno$¢ pomiedzy strukturg
przestrzenng tych zwiazkéw a ich aktywnoscig przeciwutleniajagca w modelowych uktadach

membranowych. Powyzsze badania [Anselmi i in. 2004b] wykazaly, ze pofatdowanie
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tancucha bocznego ferulanu n—oktylu skutkuje zwigkszeniem zdolnoéci jego czasteczki do
zagniezdzania si¢ za pomocg wigzan van der Waalsa w kieszonkach fosfolipidowych
umiejscowionych na powierzchni bton biologicznych. Podobna sytuacja ma miejsce W
odniesieniu do ferulanu n-dodecylu, ktorego czasteczki wykazuja analogiczng konformacjg.
Jednak ze wzgledu na obecnos$¢ bardziej rozleglego i elastycznego tancucha, wykazuja one
wigksza podatno$¢ na interakcje. Obecno$¢ grupy etylowej w formie rozgalezionej ferulanu
oktylu utrudnia dostep czasteczki do czesci lipidowej btony biologicznej, co uniemozliwia
potaczenie obu struktur [Anselmi i in. 2004b]. Zdolnos$¢ integracji czasteczek estréw z
btonami biologicznymi moze pozytywnie wplywaé na ochrong struktur komérkowych przed
negatywnymi skutkami stresu oksydacyjnego.

Wiasciwosci biologiczne dtugotancuchowych estrow kwaséw fenolowych w wysokim
stopniu determinowane sg zatem ich zdolnosciami przeciwutleniajagcymi oraz strukturg
przestrzenng. Zwiazki te wykazuja bioaktywno$¢ zblizong, do tej jaka charakteryzuja sie
kwasy fenolowe, jednak w niektorych przypadkach jest to aktywnos¢ wielokrotnie wyzsza.

Estry kwasu galusowego, zwlaszcza galusan n-dodecylu oraz galusan n-oktylu
wykazujg wyrazne dziatanie przeciwbakteryjne, ukierunkowane w szczegdlnosci przeciw
bakteriom Gram—dodatnim. Estry te zwalczaja nawet nicktore metycylinooporne szczepy
bakterii Staphylococcus aureus. Mechanizm dziatania tych zwigzkéw polega na zaburzaniu
transportu elektronéw w tancuchu oddechowym, ktéry ma miejsce w mezosomach w procesie
oddychania komérkowego. Lipofilowe czasteczki galusanu n—dodecylu przenikaja do wnetrza
btony komorkowej gdzie moga ingerowa¢ w procesy biochemiczne oparte na reakcjach
utleniania i redukcji [Kubo, Xiao i Fujita 2002; Kubo i in. 2003; Shibata i in. 2005].

Galusan n—oktylu charakteryzuje si¢ nieco nizszym dziataniem przeciwbakteryjnym
niz galusan n—dodecylu, jednak w odr6znieniu od innych estréw charakteryzuje si¢ wyrazng
aktywnoscig grzybobdjcza. Zwigzek ten podobnie jak alkanole, znane ze swoich wlasciwosci
grzybobdjczych, wykazuje aktywno$¢ wlasciwa dla niejonowych surfaktantéw. Obecno$é
tlenu w czasteczkach galusanu n—oktylu czyni je potencjalnym akceptorem wigzan
wodorowych, przez co zdolne sa one do zaklocania oddzialywan determinujgcych
konformacje biatek budujacych blony komorkowe grzybow, powodujac uszkodzenia w ich
obrebie. Ponadto galusan oktylu w kombinacji z aldehydem cynamonowym wykazuje
synergizm przeciwko grzybom powodujacym deprecjacje drewna [Hsu i in.2007; Hsu i in.
2009; Kubo, Xiao i Fujita 2001].
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Alkilowe estry kwasu galusowego wykazujg takze wtasciwosci ograniczania rozwoju
wirusa HSV-1 w linii komérkowej HEp-2. Zdolnosci te zwigkszajg si¢ wraz ze wzrostem
liczby atoméw wodoru w tancuchu bocznym poszczegdlnych zwigzkow. Najwieksza
efektywnoscia charakteryzuje si¢ galusan n—dodecylu, jednak ze wzgledu na wysoka
cytotoksycznos¢ jest on gorzej tolerowany niz galusan n-oktylu charakteryzujacy si¢ nieco
nizszym dziataniem przeciwwirusowym [Uozaki i in. 2007].

Kwas galusowy i jego alkilowe pochodne znane sg rowniez jako inhibitory tyrozynazy
— kluczowego enzymu biorgcego udziat w procesie melanogenezy. Melanina jest substancja
odpowiedzialng za zabarwienie skory i odgrywa wazng role w ochronie przed negatywnym
wptywem promieniowania UV. Nadprodukcja i kumulacja melaniny skutkuje jednak
powstawaniem réznych schorzen dermatologicznych. Z tego powodu inhibitory
melanogenezy staja si¢ waznymi skladnikami lekow i kosmetykéw przeciwdziatajacych
hiperpigmentacji [Kim 2007; Kubo i in. 2003; Mufoz-Muifioz i in. 2009].

Lu i in. [2006] udowodnili, ze estry kwasu galusowego, dzigki wlasciwos$ciom
przeciwutleniajgcym oraz odpowiedniej hydrofobowosci mogg stanowi¢ ochrong przeciw
chorobom neurodegeneracyjnym. Stres oksydacyjny prowadzi do uszkodzenia komorek
nerwowych, co skutkuje ich obumieraniem. Jest to szczegdlnie widoczne w chorobie
Parkinsona, ktora polega na selektywnej degeneracji neuronéw w istocie Czarnej
srodmozgowia, co wigze si¢ ze spadkiem poziomu dopaminy w striatum i powstawaniem
charakterystycznych objawow.

Estry kwasow: ferulowego, galusowego i kawowego wykazuja zdolno$¢ do inhibicji
cyklooksygenazy COX-1 i COX-2 oraz hamowania proliferacji komoérek nowotworowych w
r6znych narzadach organizmu [Fiuza i in. 2004; Jayaprakasam i in. 2006]. Wedlug wynikow
badan prowadzonych przez Locatelli i wspotpracownikéw [2009] z wykorzystaniem komorek
czerniaka ztosliwego, kwas galusowy i jego alkilowe pochodne, wykazuja selektywna
cytotoksyczno$¢ ukierunkowang przeciw komorkom nowotworowym. To specyficzne
dzialanie taczy si¢ ze zdolnosciag kwasu galusowego 1 jego estrow do interakcji z glutationem.
Spadek stezenia glutationu wigze si¢ z nadmierng produkcja reaktywnych form tlenu, co w

konsekwencji prowadzi do apoptozy komorek [Locatelli i in. 2009].
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1.6. Zastosowanie kwaséw fenolowych i ich pochodnych w preparatach

kosmetycznych

Ze wzgledu na swoje wlasciwosci niektore z kwasow fenolowych i ich pochodnych
znalazly zastosowanie jako sktadniki preparatow kosmetycznych. Moga by¢ one zawarte w
kosmetykach pod naturalng postacig jako sktadniki roslinnych surowcow leczniczych lub
propolisu, a takze jako czyste zwigzki wyizolowane z materialu biologicznego badz
otrzymane na drodze syntezy chemicznej. Kwasy fenolowe i ich dtugotancuchowe estry
dopuszczone do stosowania w preparatach kosmetycznych zostaly wymienione w Decyzji
Komisji WE z dnia 9 lutego 2006 r. zmieniajagcej decyzje 96/335/WE ustanawiajacg wykaz i
powszechne nazewnictwo sktadnikéw stosowanych w produktach kosmetycznych (Tabela 2).

Najwicksze znaczenie w kosmetyce i lecznictwie maja kwasy takie jak: kwas
salicylowy, migdalowy, rozmarynowy, kumarowy, kawowy, galusowy, cykoriowy,
chlorogenowy, pferenowy, wanilinowy i synapowy. Zwigzki te niejednokrotnie wspotdziatajg
z innymi sktadnikami terapeutycznymi pochodzenia roslinnego. Odpowiedzialne sg one za
aktywacj¢ procesu zluszczania naskorka i opdzniaja proces starzenia si¢. Do najpowszechnie;j
wykorzystywanych surowcéw roslinnych zawierajacych kwasy fenolowe zalicza sig
[Jabtonska-Trypuc i Czerpak 2008]:

» Lis¢ i ziele karczocha (Folium Cynarae et Herba Cynarae)
» Korzen cykorii podroznika (Radix Cichorii)

» Ziele i korzen jezowki purpurowej (Echinacea purpurea)
» Ziele i korzen jezowki waskolistnej (E. angustifolia)

» Ziele i korzen jezowki bladej (E. pallida)

Rosliny naczyniowe, glownie wierzbowate (Salicaceae), brzozowate (Betulaceae),
wrzosowate (Ericaceae) i ztozone (Compositae) sa bogatym zrodtem pochodnych kwasu
salicylowego, ktory jest znany ze swoich wlasciwos$ci keratolitycznych, bakteriostatycznych,
przeciwgrzybiczych, przeciwzapalnych i zdolnosci do pochtaniania promieniowania UV
[Fiebich i Chrubasik 2004; Jabtonska-Trypu¢ i Czerpak 2008].

Kwas migdatowy, bgdacy naturalnym sktadnikiem migdatéw, wykazuje wtasciwosci
przeciwutleniajace, przeciwbakteryjne i zluszczajace naskoérek oraz stymuluje odbudowe
skory postarzatej i zniszczonej nadmiarem promieniowania UV [Esfahlan, Jamei i Esfahlan

2010; Jabtonska-Trypu¢ i Czerpak 2008; Moure i in. 2007]. Natomiast kwas rozmarynowy
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obecny w wielu ziotach z rodziny wargowych (Labiatae) chroni skoérg przed szkodliwym
dziataniem promieniowania UV i reaktywnych form tlenu. Wykazuje on takze dzialanie
przeciwzapalne, antyproliferacyjne, przeciwbakteryjne i przeciwwirusowe [Erkan, Ayranci i
Ayranci 2008; Jabtonska-Trypuc i Czerpak 2008].

Tabela 2 Kwasy fenolowe i ich alkilowe estry stosowane w preparatach kosmetycznych

Nazwa zwiagzku -
Nazwa zgodna z INCI chemicznego/lUPAC Funkcja
Ferulic acid kwas 4-hydroksy-3- przeciwdrobnoustrojowa
metoksycynamonowy
Gallic acid . kwas 3,4,5- przeciwutleniajgca
trihydroksybenzoesowy
3,4,5-trihydroksybenzoesan . ..
Propyl gallate oropyiu przeciwutleniajaca
3,4,5-trihydroksybenzoesan . ..
Dodecyl gallate dodecylu przeciwutleniajaca
4-hydroxybenzoic acid | kwas 4-hydroksybenzoesowy konserwujaca
Methylparaben 4-hydroksybenzoesan metylu konserwujaca
Ethylparaben 4-hydroksybenzoesan etylu konserwujgca
Propylparaben 4-hydroksybenzoesan konserwujgca
propylu
Butylparaben 4-hydroksybenzoesan butylu konserwujaca
Hydroxycinnamic acid kwas 4- odzywiajaca skore
hydroksycynamonowy
Salicylic acid kwas 2-hydroksybenzoesowy | konserwujgca/keratolityczna
Methyl salicylate 2-hydroksybenzoesan metylu dezynfekujgca/kojaca
Tridecyl salicylate 2-hydro|_<sybenzoesan antystatyczna/odzwlajqca
tridecylu skore
. . 2-hydroksybenzoesan e ,
Myristyl salicylate tetradecylu odzywiajaca skore

Zrodto: opracowanie wiasne na podstawie: [Decyzja Komisji WE z 9 lutego 2006]
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Innym sktadnikiem bogatym w kwasy fenolowe stosowanym powszechnie w
kosmetyce pielegnacyjnej jest propolis pszczeli. Surowiec ten jest zywiczng mieszaning
wytwarzang przez pszczoly z zebranych przez nie substancji pochodzenia roslinnego. Do
glownych sktadnikow wchodzacych w skiad propolisu zalicza si¢ aglikony flawonoidowe,
kwasy fenolowe i ich estry, fenolowe aldehydy, alkohole i ketony, a takze terpenoidy,
steroidy, aminokwasy 1 zwigzki nieorganiczne. W leczeniu chordéb dermatologicznych
propolis pszczeli od wielu lat stosowany jest jako $rodek o dziataniu $ciggajacym,
antyseptycznym,  przeciwgrzybiczym,  bakteriostatycznym,  przeciwwirusowym i
fungistatycznym [Sforcin i Bankova 2011].

Substancja ta jest powszechnie stosowana w leczeniu [Sforcin i Bankova 2011]:

» oparzen,
kontaktowego zapalenia skory,
owrzodzenia podudzi,
luszezycy,
twardziny zlokalizowanej,

zgorzeli migzszowe;j,

vV V. V V V VY

ran,
» regeneracji tkanek.

Propolis pszczeli jest sktadnikiem wielu produktow dostepnych na rynku, sposrod
ktérych mozna wyr6zni¢ pasty do zgbow, preparaty do ptukania ust, kremy do twarzy, masci,
lotiony oraz roztwory [Burdock 1998; Marcucci 1994; Kartal i in. 2003; Sforcin i Bankova
2011].

Do kwasow fenolowych cieszacych si¢ aktualnie duza popularno$cia zalicza si¢ kwas
ferulowy. Zwigzek ten moze by¢ stosowany w preparatach kosmetycznych jako substancja
przeciwdrobnoustrojowa. Obecnie wzrasta rowniez zainteresowanie kwasem ferulowym jako
potencjalnym filtrem UV. Badania prowadzone z wykorzystaniem tego zwiazku potwierdzity
jego wilasciwosci ochronne przeciw uszkodzeniom wywotanym oddzialywaniem
promieniowania UV [Oresajo i in. 2008; Prasad i in. 2007; Saija i in. 2000; Zhang i in. 2010].

Parabeny, czyli estry kwasu 4-hydroksybenzoesowego sg jednymi z najszerzej
wykorzystywanych srodkéw konserwujacych w $wiatowym przemysle kosmetycznym.
Dotyczy to szczegdlnie parabenéw metylu i propylu. Estry kwasu 4-hydroksybenzoesowego

wykazujg najwiekszg skuteczno$¢ w zwalczaniu drozdzy i plesni, a ich aktywnos$¢ polega na
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hamowaniu transportu przez Dblony biologiczne oraz inhibitowaniu procesow

mitochondrialnych mikroorganizméw. Parabeny maja wiele zalet, takich jak [Soni i in. 2001]:
» odbarwiania w kontakcie z innymi sktadnikami,

niska toksyczno$¢,

brak wyczuwalnego smaku i zapachu,

brak efektu odbarwiania w kontakcie z innymi sktadnikami,

obojetnos¢ chemiczna,

szeroki zakres aktywnosci,

stabilno$¢ chemiczna wzgledem temperatury i pH,

VvV V V V V V VY

niski koszt,
» Dbiodegradowalnosc.

Dzigki wymienionym wyzej wlasciwosciom zwigzki te stosowane s3 w prawie
wszystkich typach kosmetykow. Niestety, ze wzgledu na podejrzenia dotyczace
kancerogennego dziatania parabendéw, obecnos¢ tych skladnikow w recepturach
kosmetycznych budzi duze kontrowersje. Z tego powodu istnieje tendencja do ograniczenia
stosowania parabenéw w preparatach kosmetycznych [Darbre i in. 2004; Shanmugam 2010;
Soni i in. 2001; Soni i in. 2002].

Szeroki zakres dziatania kwasow fenolowych i ich pochodnych wskazuje na duze

mozliwosci ich zastosowania, co zachgca do prowadzenia dalszych badan z ich udziatem.
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2. Thuszcze naturalne jako podstawowe surowce kosmetyczne

2.1.Wplyw lipidow na funkcjonowanie organizmu i kondycje skory

Lipidy sa podstawowym sktadnikiem odzywczym, odgrywajacym znaczaca rol¢ w
prawidlowym funkcjonowaniu organizmu czlowieka. Substancje te stanowig gtoéwne zrodto
energii (9 kcal/g) dla wszystkich tkanek 1 narzadow organizmu, poza czerwonymi ciatkami
krwi, nerkami i mozgiem. Miedzy innymi z tego powodu lipidy pelnig role substancji
zapasowe] nagromadzonej w komorkach tluszczowych tkanki lacznej oraz centrum
endokrynnego oddzialujacego na organizm [Ziemlanski 2001]. Magazynowane w ten sposob
lipidy sa nie tylko no$nikiem energii, ale mogg takze petni¢ funkcj¢ izolatora, ktory chroni
organizm przed wychtodzeniem oraz utatwia adaptacje do niskich temperatur [Gertig i
Przystawski 2006]. Thuszcz okotonarzadowy zapewnia natomiast odpowiednie polozenie
narzagdow wewngetrznych, np. nerek, chronigc je przed przemieszczeniem oraz urazami
mechanicznymi [Gertig i Przystawski 2006; Ziemlanski 2001].

Lipidy znane sa roéwniez z funkcji budulcowej. Wchodza one w sklad bton
komorkowych i biatej masy mézgu, a takze biorg udziat w powstawaniu niektorych substancji
biologicznie czynnych. Na szczegolng uwage zastuguja fosfolipidy, ktore ze wzgledu na
amfipatyczny charakter decyduja o przepuszczalnosci bton biologicznych [Ziemlanski 2000].

Thuszcze naturalne sg rowniez znakomitym no$nikiem substancji towarzyszacych, do
ktorych zalicza si¢ witaminy rozpuszczalne w tluszczach, sterole, karotenoidy, kwasy
tluszczowe 1 inne skladniki [Ziemlanski 2001]. Sposréd wymienionych substancji na
szczegolng uwage zastuguja kwasy tluszczowe, ktéore w znacznym stopniu determinuja
wlasciwosci thuszczow 1 ich wptyw na zdrowie czlowieka. W tluszczach naturalnych moga
one wystepowaé w formie wolnej badz wchodzi¢ w sktad acylogliceroli [Gertig 1 Przystawski
2006; Ziemlanski 2001].

Najwicksza wartos¢ biologiczng wykazuja tluszcze bogate w nienasycone kwasy
tluszczowe, ktore poza swoja podstawowg funkcjg, petlnig takze pozytywna role w
zapobieganiu wielu schorzeniom (Schemat 5). Aktywno$¢ biologiczna czgsteczek
nienasyconych kwasow tluszczowych wynika z ich konfiguracji cis oraz ilosci i okreslonego
potozenia wigzan podwojnych. Najwiekszy wptyw na rozwoj i funkcjonowanie organizmu
cztowieka wywieraja wielonienasycone kwasy tluszczowe. Sg to kwasy tluszczowe

zawierajace co najmniej dwa wigzania podwojne w czgsteczce 1 co najmniej 18 atomow
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wegla  w  lancuchu weglowodorowym. Wystepuja dwie podstawowe  rodziny
wielonienasyconych kwasow ttuszczowych:

» Kwasy tluszczowe z rodziny n-3 — posiadajgce pierwsze wigzanie podwdjne
przy trzecim atomie wegla od strony grupy metylowej, np. kwasy: a-
linolenowy, eikozapentaenowy i dokozaheksaenowy,

» Kwasy tluszczowe z rodziny n-6 — posiadajace pierwsze wigzanie podwdjne
przy szostym atomie wegla od strony grupy metylowej, np. kwasy: a-linolowy,
y—linolenowy i arachidonowy.

Kwasy linolowy 1 a-linolenowy okresla si¢ mianem niezbednych nienasyconych
kwasow thuszczowych, poniewaz z powodu braku odpowiednich enzymow, organizm ludzki
nie jest w stanie ich syntezowac¢ [ Achramowicz i Szary - Swost 2005; Bojanowicz i Wozniak
2008; McCusker i Grant-Kels 2010].

Thuszcze w istotny sposdb wptywaja na prawidtowe funkcjonowanie skéry. Wynika to
przede wszystkim z roli budulcowej tych sktadnikow.

Warstwa rogowa naskorka jest glownym elementem ochronnym skory,
umozliwiajagcym utrzymanie rOwnowagi mi¢dzy srodowiskiem zewngtrznym a wewnetrznym
organizmu. Wynika to z jej charakterystycznej struktury, w ktorej keranocyty uktadaja si¢ na
wzor ceglanego muru. Te uznawane za martwe, pozbawione jader komorki polaczone sa
spoiwem miedzykomérkowym utworzonym z mieszaniny wielonienasyconych kwasow
thuszczowych, cholesterolu 1 ceramidow (sfingolipidow). O efekcie barierowym skory
decyduja keratyna, thuszcze i budowa anatomiczna, ktore umozliwiaja przenikanie przez skore
substancji zewnatrzpochodnych oraz spowalniaja dyfuzje wody pochodzacej z glebszych
warstw skory wlasciwej, regulujac tym samym stopien nawilzenia skory [Kendall i Nikolaou
2013; Martini 2009; Nicolaou, Pilkington i Rhodes 2011].

Faza tluszczowa wchodzaca w sktad warstwy rogowej naskorka moze stanowi¢ no$nik
dla substancji lipofilowych umozliwiajac ich magazynowanie. Dotyczy to w szczeg6lnosci
ceramidéw (sfingolipidy), ktére tworza struktur¢ umozliwiajaca wbudowywanie si¢ innych
czasteczek. Dzieki temu substancje te mogg ulega¢ dyfuzji w kierunku glebszych warstw
skoéry [Martini 2009].

Niedobor wielonienasyconych kwasow thuszczowych, zwlaszcza linolowego 1 y-
linolenowego, a takze zaburzenia ich metabolizmu moga skutkowa¢ wystgpowaniem wielu
schorzen takich jak tuszczyca 1 zapalenie atopowe skory oraz nadmiernym wysuszeniem

skory, ktore objawia si¢ [Bojanowicz i Wozniak 2008; Horrbin 2000]:
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odczuciem szorstkos$ci 1 napigcia skory,

rogowaceniem naskorka,

wystepowaniem ztuszczen, drobnych pekniec¢ 1 zmarszezek,
zmniejszong odporno$cig na szkodliwe czynniki zewnetrzne,

trudno$ciami w gojeniu ran i uszkodzen,

V V V V V V

powstawaniem zmian tradzikowych
» wzmozong wrazliwos$cig na alergeny i inne substancje draznigce.

Innym waznym sktadnikiem budujacym skore sg fosfolipidy, wchodzace w sktad bton
komorkowych. Substancje te, zwlaszcza lecytyna, reguluja oddychanie skory i wymiane
materialu komorkowego. Ponadto w procesie keratynizacji naskorka zwiazki te dostarczaja
wolnych kwasow tluszczowych, przez co wptywaja na utrzymanie prawidtowego pH skory
[Bojanowicz 1 Wozniak 2008].

Istotng role w zachowaniu odpowiedniego stanu skory peini takze ptaszcz wodno-
lipidowy pokrywajacy warstwe rogowa naskorka. Jest to emulsja wodno-tluszczowa
sktadajaca si¢ z wody pochodzacej z gruczotow potowych oraz substancji tluszczowych,
bedacych mieszaning wydzieliny gruczotéw tojowych 1 frakcji lipidow naskorkowych
powstajacych w procesie keratynizacji. W sktad wymienionej fazy lipidowej wchodza: wolne
kwasy thuszczowe, triacyloglicerole, woski, cholesterol i jego estry, skwalen i weglowodory.
Plaszcz wodno-lipidowy jest odpowiedzialny za utrzymywanie kwasnego pH skory i
tworzenie bariery naskorkowej, a takze nadaje skorze odpowiedni potysk [Marcinkiewicz -
Salomonowiczowa 1995; Martini 2009].

Znaczne nagromadzenie substancji lipidowych wystepuje rowniez w adipocytach
(komorkach thuszczowych) tkanki podskornej, ktora petni funkcje podporowa oraz ochronng
dla naczyn krwiono$nych i nerwoéw, a takze zawiera cze$ci wydzielnicze gruczotow
potowych. Thluszcz zawarty w komodrkach tluszczowych decyduje o wilasciwosciach
izolacyjnych tkanki podskérnej oraz stanowi zapas energii [Marcinkiewicz -

Salomonowiczowa 1995; Martini 2009].
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NIENASYCONE KWASY TLUSZCZOWE

JEDNONIENASYCONE KWASY TLUSZCZOWE

CIS
- obnizanie poziomu cholesterolu catkowitego i
cholesterolu w lipoproteinach matej gestosci LDL,
- ochrona przed oksydatywng modyfikacjg w
liporoteinach

WIELONIENASYCONE KWASY TLUSZCZOWE

TRANS
- podwyzszanie poziomu cholesterolu catkowitego i
cholesterolu w lipoproteinach matej gestosci LDL,
- wptyw na niskg mase¢ urodzeniowg niemowlat,
- zwigkszenie poziomu insuliny we krwi w odpowiedzi
na obcigzenie glukoza,
- zaburzenia procesow reprodukcyjnych,
- inhibicja A-6-desturazy,
- zwigkszenie aktywnos$ci oksydazy cytochromowej P-
448/450 oraz aktywnosci peroksymalnej

NIEZBEDNE NIENASYCONE KWASY
TLUSZCZOWEn-3in-6

- budulec fosfolipidow, bton biologicznych, organelli
wewnatrzkomorkowych i struktur receptorowych
komorek nerwowych,
- uczestnictwo w syntezie enzymow i licznych
neurotransmiterow (DHA — substrat w syntezie
serotoniny i dopaminy),
- pozytywny wplyw na rozwdj umystowy i
psychoruchowy dzieci i niemowlat,
- dziatanie hipocholesterolemiczne,
- regulacja agregacji ptytek krwi poprzez wplyw na
produkcje trombosanu A, (TXAy) i prostacykliny (PGl,)
- dzialanie hipotensyjne,
- wspomaganie leczenia choroby wrzodowej zotadka i
dwunastnicy poprzez udziat w syntezie prostaglandyny
PGE; o dziataniu cytoprotekcyjnym

Schemat 5 Wptyw nienasyconych kwasow ttuszczowych na organizm cztowieka

Zrodlo: opracowanie wiasne na podstawie: [Bartnikowska i in 1999; Bartnikowska 2007; Gertig i Przestawski 2005; Kuhnt i Jahreis 2006; List, Adlof i

King. 2005; Tapiero i in. 2002; Seki, Tani i Arita 2009]
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2.2.Charakterystyka naturalnych tluszczéw stosowanych w produkeji preparatow
kosmetycznych

Thuszcze 1 preparaty tluszczowe zalicza si¢ do podstawowych skladnikow
stosowanych w kosmetyce 1 przemysle kosmetycznym. Moga by¢ one wykorzystywane jako
fazy tluszczowe niezbedne do wytwarzania emulsji, bazy sztyftow, emulgatory i
koemulgatory, czy tez sktadniki konsystencjotworcze.

Thuszcze naturalne, ktorych gldéwnym sktadnikiem sa triacyloglicerole wykazuja
wicksze powinowactwo do skoéry niz oleje mineralne badz silikony. Wynika to ze struktury i
funkcji tych substancji, ktére sg zblizone do substancji budujgcych skore. Z tego powodu
tluszcze naturalne zewnetrznie podawane na skor¢ wykazujg aktywnos$¢ dermatologiczna,
umozliwiajaca ochrong organizmu przed utrata wody oraz regeneruja uszkodzong barierg
lipidowa naskorka, wplywajac odmtadzajaco na wyglad skoéry. Dodatkowo, faza lipidowa
peini funkcje nos$nika substancji aktywnych, ktore przenikajac do glebszych warstw skory, w
okreslony spos6b wplywaja na jej kondycje [Marzec 2009].

Ze wzgledu na pochodzenie rozroznia si¢ dwie kategorie tluszczéw naturalnych:
roslinne i zwierzece.

Thuszcze roslinne sg substancjami cieklymi, bedagcymi mieszaning estréw gliceryny i
kwasow thuszczowych sposrod, ktorych najwickszy udzial stanowig nienasycone kwasy
thuszczowe. W zalezno$ci od dominujagcego kwasu thuszczowego wyrdznia si¢ trzy typy
olejow roslinnych: oleinowe, linolowe i linolenowe [Martini 2009].

Oleje roslinne typu oleinowego sktadaja si¢ gléwnie z triacylogliceroli zawierajacych
reszty kwasu oleinowego. Najpopularniejsze oleje zaliczane do tej kategorii to olej
migdatowy, arachidowy, z orzechéw laskowych, z baobabu afrykanskiego i oliwa z oliwek
[Martini 2009, McCusker i Grant-Kels 2010].

Oleje te moga by¢ wykorzystywane jako podstawa fazy ttuszczowej. Ze wzgledu na
trudnosci w zemulgowaniu, sg one jednak czegsto mieszane z olejami mineralnymi. Obecno$¢
reszt kwasu oleinowego w tych surowcach wzmacnia efekt wchlaniania przezskornego
substancji biologicznie aktywnych. Oleje te moga by¢ stosowane do leczenia ran, zabiegdw
nattuszczania skory i masazy, a takze do produkcji olejkow do kapieli, kremow, emuls;ji i
mleczek kosmetycznych. [Aburjai i Natsheh 2003, Vermaak i in 2011].

Oleje roslinne typu linolowego sa w duzej mierze ztozone z triglicerydow bogatych w
reszty kwasu linolowego. Wigkszo$¢ z nich cieszy si¢ duzg popularno$cia w przemysle

spozywczym. Dotyczy to oleju: stonecznikowego, sojowego, sezamowego, kukurydzianego, a
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takze oleju z pestek winogron. Natomiast oleje: arganowy, cajou, carthame czy Passiflora
incarnata, przeznaczone sg glownie do uzytku zewnetrznego. Ten typ oleju wykazuje efekt
przeciwzapalny i wspomaga leczenie tradziku pospolitego [Martini 2009; McCusker i Grant-
Kels 2010]

Oleje roslinne typu linolenowego sa zrdédtem triacylogliceroli zawierajacych znaczne
ilodci reszt kwasu a-linolenowego i y-linolenowego. Do najpopularniejszych zalicza si¢ olej
Iniany, z ogoérecznika i z wiesiotka oraz olej z pestek czarnej porzeczki. Ze wzgledu na niska
trwato$¢ stosowane s3 one w niskich stezeniach (2-5%). Dzigki obecnosci
wielonienasyconych kwasow tluszczowych substancje te uczestnicza w odbudowie spoiwa
lipidowego warstwy rogowej. Z tego powodu wykorzystuje si¢ je do produkcji réznego
rodzaju emulsji, sztyftow, lipokreméw oraz dodatkow spozywczych uczestniczacych w
leczeniu skory [Martini 2009; McCusker i Grant-Kels 2010].

Oleje roslinne bardzo czegsto poddawane sg r6znym modyfikacjom, majagcym na celu
zmiang ich wilasciwosci fizykochemicznych. Typy najpowszechniej stosowanych przemian
zostaly przedstawione w tabeli 3.

Thuszcze pochodzenia zwierzecego sa substancjami o konsystencji statej lub ptynne;,
w ktérych sktad wchodzg triacyloglicerole bogate gtownie w nasycone kwasy thuszczowe. Z
tego powodu ich zastosowanie w produkcji preparatow kosmetycznych jest duzo mniej
popularne niz thuszczéw pochodzenia roslinnego [Marzec 2009].

Oleje zwierzece sa mieszaning triacylogliceroli zawierajagcych co najmniej jedng reszte
kwasu thuszczowego o nieparzystej liczbie atoméw wegla. Zalicza si¢ do nich przede
wszystkim oleje skwalenowe, bedace bogatym zrédtem witamin A, D i E. Ttuszcze te petnig
funkcj¢ srodkdéw gojacych i przeciwrodnikowych [Martini 2009].

W preparatyce kosmetycznej stosowane s3g réwniez olej z norki o dziataniu
nattuszczajacym w emulsjach 1 szamponach, a takze olej z gardtosza atlantyckiego
(Hoplosthetus atlanticus) o wilasciwosciach natluszczajacych i nawilzajacych [Kececioglu
Draelos 1995; Martini 2009]. Cennym surowcem kosmetycznym jest rowniez tran, ktory po
utwardzeniu wykorzystuje si¢ do produkcji kredek do warg oraz drogich kosmetykow
specjalnych. Pelni on takze wazng funkcje¢ dermatologiczng zwigzang z leczeniem oparzen,
odmrozen, odlezyn, wrzodow 1 trudno gojacych si¢ ran.

Inng kategori¢ surowcoéw ttuszczowych wykorzystywanych do produkcji kosmetykow
stanowig masta. Substancje te dzigki obecno$ci triacylogliceroli zawierajacych reszty
nasyconych kwaséw tluszczowych przyjmujg konsystencje papkowatg [Martini 2009].
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Sposroéd maset stosowanych do produkeji kosmetykow warto wyrdézni¢ masto kakaowe oraz
masto karite. Pierwsze z nich stosowane jest do wytwarzania masci, kremow, emulsji,
czopkow oraz kredek 1 szminek do warg. Masto karité natomiast ze wzglgdu na wlasciwosci
natluszczajace 1 przeciwrodnikowe stosowane jest w mydlarstwie oraz do produkcji
preparatow nawilzajacych, kremow i $mietanek kosmetycznych. Ze wzgledu na nizsza ceng
masto karité jest czes$ciej stosowane w przemysle kosmetycznym niz masto kakaowe, ktore

cieszy si¢ duza popularnoscig w przemysle spozywczym [Bail 1 in. 2009].

Tabela 3 Modyfikacje olejow roslinnych stosowanych w produkcji preparatow kosmetycznych

Modyfikacja Charakter przemiany Produkty przemiany
Thuszcze state, zwigkszajace
Utwardzanie Addycja wod?m do wigzan lepkos$¢ fazy t1u§zc;owe], o
podwdjnych temperaturze topnienia powyzej
40°C

Pochodne o charakterze
amfifilowym, cechujace si¢ lepsza
rozpuszczalnosciag w wodzie niz
poddane modyfikacji thuszcze

Przytaczenie czasteczek tlenku
Oksyetylenowanie etylenu do czasteczki
triacyloglicerolu

Pogrupowanie reszt w obrgbie Thuszcze o zmienionych
Interestryfikacja jednej czasteczki lub pomiedzy | wiasciwosciach fizykochemicznych
dwoma czgsteczkami takich, jak: lepkos¢, temperatura
triacylogliceroli topnienia, napigcie powierzchniowe

Thuszcze o zmienionym profilu
kwasow thuszczowych, o innych
wlasciwosciach fizykochemicznych
w poréwnaniu z thuszczem
wyjsciowym
Produkty amfifilowe, rozpuszczalne
w wodzie, wykazujace dobre
powinowactwo do skory i
ulatwiajace przenikanie czynnikow
aktywnych.

Zrodto: opracowanie whasne na podstawie: [Martini 2009]

Alkoholiza Zmiana jednego z tancuchow
(transestryfikacja) ttuszczowych estru na inny

Transestryfikacja naturalnych
triacylogliceroli w obecnosci
glicerolu i glikolu
polietylenowego

Glikozylacja

2.3.Zmiany oksydacyjne zachodzace w tluszczach podczas ich przechowywania

2.3.1. Autooksydacja

Thuszcze roslinne, bogate w wielonienasycone kwasy tluszczowe, sg waznymi
sktadnikami kosmetykow 1 zywnos$ci, wywierajagcymi pozytywny wplyw na funkcjonowanie
organizmu i kondycje skory. Niestety w trakcie przechowywania substancje te sa

szczegllnie podatne na procesy utleniania, ktore w istotny sposob moga wptywac na
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pogorszenie si¢ cech organoleptycznych tluszczow, powodowaé obnizenie ich warto$ci
odzywczych oraz skutkujg powstawaniem produktéw utleniania o dziataniu toksycznym.

Wyréznia si¢ dwa mechanizmy utleniania nienasyconych kwasow tluszczowych:

autooksydacja i utlenianie fotosensybilizowane.

W mechanizmie autooksydacji rozrdznia si¢ trzy etapy:

» inicjacje,
» propagacje
» terminacjg.

Inicjacja procesu utleniania nast¢puje poprzez formowanie si¢ wolnych rodnikéw
thuszczowych, powstajacych w wyniku kontaktu nienasyconych kwaséw tluszczowych z
tlenem tripletowym (%0,). Proces ten moze zachodzi¢ poprzez odlaczenie rodnika
wodorowego od grupy metylenowej kwasu tluszczowego badz na drodze addycji wolnego

rodnika do wigzania podwdjnego [Jadhav i in. 1996]. Reakcje inicjacji opisuja nastepujace

roOwnania:
LH—-L+H
LOOH — LO" + HO’
2 LOOH — LO" + LOO" + H,0
gdzie:

L™ - rodnik lipidowy,

LO’ - rodnik alkoksylowy,
LOO’ - rodnik nadtlenkowy,
HO’ - rodnik wodorotlenowy

LOOH — wodoronadtlenek lipidowy.

Rodnik wodorotlenowy jest najbardziej aktywnym rodnikiem w procesie inicjacji,
ktory powoduje odlaczenie atomu wodoru od czasteczki kwasu. Autokataliza reakcji
tancuchowej moze nastgpowac poprzez formowanie si¢ rodnikow wodorotlenowych wskutek
oddzialywania jonéw metali przejéciowych takich jak np. Fe®* [Benedet i Shibamoto 2008].

Proces powstawania rodnikow alkoksylowych z udzialem metali przejsciowych
obrazuje natomiast zmodyfikowane rownanie reakcji Fentona:
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LOOH + M™ + H" — M"! + H,0 + LO"

gdzie:

M™, M™! — jony metali przejsciowych.

Wplyw na inicjacje¢ procesu utleniania thuszczéw wywierajg rowniez czynniki takie jak
ogrzewanie i ekspozycja na promieniowanie [Benedet i Shibamoto 2008].

Podczas etapu propagacji wolne rodniki powstale podczas inicjacji procesu utleniania
wchodza w reakcje z innymi czasteczkami kwasoéw thuszczowych. Przyczynia sie to do
zapoczatkowania reakcji tancuchowej, ktéora skutkuje powstawaniem rodnikow
nadtlenkowych i lipidowych. Rodniki lipidowe moga ulega¢ propagacji wedlug dwoch
mechanizmow: poprzez reakcje z tlenem trypletowym oraz na drodze odczepienia atomu
wodoru. Ze wzgledu na wysoka reaktywno$¢ poszczegolnych rodnikow, reakcje podczas tego
etapu powtarzajg si¢ do momentu wyczerpania substratow w ukladzie. Etap propagacji

przebiega zgodnie z przedstawionymi rownaniami reakcji:

L +3%0, —» LOO"

LOO'+1LH —» LOOH + L’

Terminacja jest zakonczeniem reakcji fancuchowej. W trakcie tego etapu, na skutek
rekombinacji wolnych rodnikow, powstaja stabilne, nierodnikowe produkty. Reakcje etapu

terminacji obrazuja nast¢pujgce rownania:
L'+L"—>L-L

L'+ LOO" — LOOL

LOO™ + LOO™ — LOOL + O;

2.3.2. Utlenianie fotosensybilizowane

Tlen w stanie podstawowym, zwany tlenem trypletowym (°0,), jest birodnikiem, czyli

ma dwa niesparowane elektrony. Jest to najpowszechniejsza i najstabilniejsza forma tlenu
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wystepujaca w przyrodzie. Przeksztalcenie tlenu w stanie podstawowym do stanu
wzbudzonego wymaga dostarczenia energii umozliwiajacej przegrupowanie elektronéw w
czasteczce w ten sposob, by zostaly one sparowane. Moze to nastapi¢ poprzez
zaabsorbowanie kwantu promieniowania UV przez czasteczke tlenu trypletowego lub w
wyniku niektérych reakcji chemicznych. Dotyczy to w szczegodlnosci reakcji pomigdzy
tlenem trypletowym a tzw. fotosensybilizatorem (fotouczulaczem) [Bartosz 2006].

Fotosensybilizatorami s3 najczesciej zwigzki zawierajagce w swoich czgsteczkach
uktady chromoforowe. Sa to barwniki takie jak: biekit metylenowy, fluoresceina,
ftalocyjanina, bilirubina, flawiny, chlorofil itp. [Pospisil, Nespurek i Pilar 2008; Tejero i in.
2004].

W wyniku zaabsorbowania kwantu $wiatta, czgsteczka fotosensybilizatora przechodzi
w stan wzbudzony (najczgsciej jest to stan trypletowy). W tej formie moze ona wchodzi¢ w
reakcje z tlenem trypletowym, w trakcie ktorych nastgpuje przekazanie zaabsorbowanej
energii czasteczce tlenu. W rezultacie powstaje czasteczka tlenu w stanie singletowym (stan
wzbudzony) oraz czasteczka fotosensybilizatora w stanie podstawowym [Bartosz 2006].

1 Swiatlo .
u ——> U

U - fotosensybilizator

Powstaty w ten sposob tlen singletowy (102) jest znacznie bardziej reaktywny niz tlen
trypletowy 1 moze ulega¢ addycji do wigzan podwodjnych kwasow thuszczowych. Transfer
atomow wodoru z s3siadujacej grupy -CHa,- do przytaczonego tlenu powoduje powstawanie
wodoronadtlenkow lipidowych, ulegajacych dalszemu rozpadowi. Moze to by¢ przyczyna
tworzenia si¢ wolnych rodnikow alkoksylowych, nadtlenkowych 1 hydroksylowych, zdolnych

do uczestniczenia w reakcjach tancuchowych [Tajero i in. 2004].

2.3.3. Wplyw produktéw utleniania tluszczéw na jako$¢ produktow i fizjologie
organizmu

Procesy utleniania zachodzace we frakcji thuszczowej preparatow kosmetycznych lub
zywnosci mogg indukowac szereg zmian ich wiasciwosci, polegajacych na pogorszeniu ich
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cech organoleptycznych oraz obnizeniu ich warto$ci odzywczej. Ponadto powstajace wskutek
zmian oksydatywnych pierwotne i1 wtdrne produkty utleniania moga przyczynia¢ si¢ do
rozwoju wielu schorzen oraz wptywac na procesy starzenia. Z tego powodu proces utleniania
thuszczé6w uznaje si¢ za zjawisko niepozadane, prowadzace do znacznego pogorszenia jakosci
preparatow kosmetycznych i zywnosci.

Pierwotnymi produktami utleniania nienasyconych kwaséw tluszczowych sa nadtlenki
i wodoronadtlenki lipidowe. Zwigzki te mogg by¢ metabolizowane w przewodzie
pokarmowym do nieszkodliwych hydroksykwaséw [Cichosz 2008]. Niestety ze wzgledu na
wysoka reaktywno$¢ moga one réwniez ulega¢ dalszym przeksztalceniom prowadzacym do
powstawania wolnych rodnikow 1 wtoérnych produktéw utleniania takich jak estry, etery,
laktony, alkohole, aldehydy, ketony, kwasy, sprzezone dieny i zwiazki cykliczne. Zwigzki te
zwykle charakteryzuja si¢ duza lotnoscia, przez co moga wywotywac niekorzystne zmiany w
smaku i zapachu tluszczéw. Dotyczy to w szczegdlnosci ketonéw winylowych i trans, cis-
alkadienali, charakteryzujacych si¢ najnizszym progiem wyczuwalnosci oraz heksanalu i
nonanalu, ktére wykazuja najwyzszy stopien przyrostu stezenia w procesie utleniania
thuszczow bogatych w kwasy linolowy i linolenowy [Gromadzka i Wardnecki 2009, Jacobsen
2000; Panseri i in. 2011].

Innymi wyr6znikami sensorycznymi, na ktére mogg wptywaé zmiany oksydacyjne
frakcji tluszczowej to jednorodno$¢ ukladow heterofazowych oraz barwa. W wyniku
nagromadzenia produktow utleniania moze nastapi¢ rozwarstwienie emulsji, natomiast
utlenianie barwnikow skutkuje utratg pierwotnej barwy [Marcinkiewicz-Salomonowiczowa
1995].

Wtérne produkty utleniania nienasyconych kwasow tluszczowych moga rowniez
wchodzi¢ w interakcje z innymi sktadnikami preparatow kosmetycznych i zywnosci, takimi
jak biatka, witaminy 1 sterole powodujac ich degradacje. W wyniku tworzenia si¢ wigzan
sieciujgcych  w  kompleksach biatkowo-lipidowych oraz reakcji grup funkcyjnych
aminokwaséw z produktami utleniania thuszczow nast¢puje pogorszenie strawnosci i stopnia
przyswajalnosci aminokwasow, co wplywa na obnizenie wartosci odzywczej bialek.
Najbardziej podatne na przemiany sg grupy aminowa, sulfhydrylowa i karboksylowa [Cuq i
in. 2013; Rodriguez-Carpena, Morcuende i Estévez 2011; Korczak i Hes 2007].

Produkty utleniania steroli wykazuja natomiast niekorzystny wplyw na

funkcjonowanie blon komodrkowych, hamuja syntez¢ DNA 1 cholesterolu oraz wykazuja
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dziatanie immunosupresyjne, angiotoksyczne, cytotoksyczne, mutagenne i kancerogenne
[Cichosz 2008, Guardiola i in 1996].

Aldehydy, ketony, kwasy 1 weglowodory powstajace z pierwotnych produktow
utleniania wykazuja wysoka aktywnos¢ biologiczng, co skutkuje zdolno$cig do uszkadzania
bton komorkowych i struktur wewnatrzkomoérkowych, inhibicji enzymoéw oraz dziatania
aterogennego i cytotoksycznego [Cichosz 2008].

Pierwotne 1 wtorne produkty utleniania mogg ponadto zaburza¢ réwnowage
prooksydacyjno-antyoksydacyjng organizmu obnizajagc skuteczno$¢ nieenzymatycznych i
enzymatycznych, endogennych systemoéw, chronigcych komorki przed niszczacym wplywem
reaktywnych form tlenu. Prowadzi to do powstania stresu oksydacyjnego, w trakcie ktorego
uwydatnieniu moze ulega¢ proces peroksydacji lipidow. Peroksydacja lipidow jest procesem
rodnikowym polegajacym na utlenianiu lipidow komorkowych zawierajacych nienasycone
kwasy thuszczowe z udziatem reaktywnych form tlenu oraz rodnikéw nadtlenkowych,
alkoksylowych i alkilowych. Podobnie jak w przypadku procesu autooksydacji w procesie
peroksydacji wyr6znia si¢ trzy etapy: inicjacje, propagacje¢ i terminacj¢ [Bartosz 2006; Hopps
i in. 2010, Onyango 2012].

Proces peroksydacji lipidéw prowadzi do powstawania zmian w obrebie struktur
komorkowych wywierajac tym samym wptyw na ich funkcjonowanie. Produkty peroksydacji
lipidow modyfikuja wtasciwosci fizyczne bton plazmatycznych. Poprzez wprowadzenie grup
polarnych w obrgbie czasteczek fosfolipidow wnetrza blon biologicznych nastepuje obnizenie
hydrofobowosci lipidowej czgéci membran i zmiana organizacji dwuwarstwy. W wyniku tych
zmian zwieksza sie przepuszczalnoéé blony dla jonéw H™ i innych substancji polarnych,
ktorych dyfuzja w obiektywnych warunkach jest ograniczona. Dodatkowym skutkiem
peroksydacji lipidow jest depolaryzacja btony bedaca nastepstwem zmniejszenia réznicy
potencjatéw po obu stronach membrany [Bartosz 2006; Pamplona 2008].

Za biologiczne konsekwencje zwickszenia zniszczen molekularnych struktur
komorkowych uznaje si¢: zmiany ekspresji gendw, mutacje, zanik potencjatu dzielenia si¢
komorek, molekularng heterogennos$¢, ostabienie komunikacji mie¢dzykomorkowe;,
dezorganizacj¢ tkanek, a takze dysfunkcj¢ organdw 1 wzrost wrazliwosci organizmu na stres
[Rattan 2006; Karolkiewicz 2011].

Nadtlenki kwasow tluszczowych 1 aldehydowe produkty peroksydacji ostabiaja
zalezno$¢ pomigdzy transportem elektronéw przez tancuch oddechowy a synteza ATP w
mitochondriach, powodujac spadek wydajnosci procesow oddychania komodrkowego
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[Cardoso, Pereira i Oliveira 1999]. Ponadto zwiagzki te wykazuja szerokie dzialanie
cytotoksyczne i genotoksyczne, co moze by¢ przyczyng powstawania mutacji oraz
przyczynia¢ si¢ do inicjacji procesu kancerogenezy [Hidalgo, Nogales 1 Zamora 2008].

Gromadzace si¢ na skutek stresu oksydacyjnego w organizmie wolne rodniki i
reaktywne formy tlenu i azotu mogg oddziatywa¢ z kwasami nukleinowymi powodujac ich
uszkodzenie. Zmiany oksydatywne DNA dotycza w szczegdlnosci bezposrednich reakcji
rodnika hydroksylowego (OH®) z nukleotydami DNA, wprowadzenia uszkodzonego
nukleotydu do DNA w trakcie replikacji badz poprzez tworzenie adduktéw objetosciowych
DNA z utlenionymi biatkami i lipidami. Wedlug danych literaturowych wiecej zniszczen
oksydatywnych zachodzi z udzialem mitochondrialnego DNA niz jadrowego. Zmiany te sg
zrédtem mutagenezy w mitochondriach co jest jednym z podstawowych czynnikow
dotyczacych procesu starzenia [Hiona i Leeuwenburgh 2008, Valle 2011]. W wyniku
wspomnianych uszkodzen pojawia si¢ postepujace wraz z wiekiem ostabienie uktadu
odpornosciowego, tkanki kostnej 1 skory [Rattan 2006].

Wplyw wolnych rodnikéw i reaktywnych form tlenu moze przyczynia¢ si¢ rowniez do
uszkodzen w obrebie biatek komdrkowych oraz biatek enzymatycznych. Najbardziej podatne
na procesy utleniania sg sulfoaminokwasy np. cysteina i metionina oraz aminokwasy
aromatyczne np. fenyloalanina, tyrozyna i tryptofan. Zmiany zachodzace z udziatlem
pierwszej wymienionej grupy aminokwasow moga ulega¢ odwroceniu natomiast modyfikacje
w obrebie pozostatych aminokwasoéw s3 ostateczne. Do chorob w trakcie ktorych
obserwowano podwyzszony poziom oksydatywnie zmienionych bialek zalicza si¢:
miazdzyce, cukrzyce, niewydolno$¢ nerek, mocznicg, zaéme, posocznicg, dystrofi¢
mig$niowa, progeri¢, choroby neurodegeneracyjne i nowotwory [Berlett i Stadtman 1997,
Choksi i Papaconstantinou 2008].

Innymi strukturami szczegolnie podatnymi na zmiany oksydacyjne sg lipoproteiny o
niskiej gestosci (LDL). Udowodniono, ze oksydatywna modyfikacja cholesterolu we frakcji
LDL, odbywajaca si¢ w trakcie przechodzenia lipoprotein przez barier¢ srodblonkowa nalezy
do glownych mechanizmow patogenezy miazdzycy. Oksysterole mogg indukowac
modyfikacje witasciwosci blon komorkowych zwigkszajac wewnatrzkomorkowe stezenie
jondéw wapnia, obnizajac wydzielanie prostacyklin do komorek srodbtonkowych 1 pogarszajac
funkcje barierowe $rodbtonka [Linesen i Wolfram 1998, Rosenfeldt i in. 2013].

Opisane zmiany zachodzace w obrebie struktur komérkowych pod wpltywem stresu
oksydacyjnego w szczegdlny sposob oddziatuja na kondycje i fizjologi¢ skory, ktora ze
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wzgledu na rolg jaka pelni, jest szczegodlnie podatna na wplyw chemicznych i fizycznych
czynnikdéw zewnetrznych wzmacniajgcych oddzialywanie reaktywnych form tlenu.

Do substancji budujacych skore szczegdlnie podatnych na zmiany oksydacyjne zalicza
si¢ glicerofosfolipidy, sfingolipidy, nienasycone kwasy tluszczowe i cholesterol [Lasch i in.
1997]. Wtorne produkty utleniania tych zwiazkéw, takie jak 4-hydroksynonenal lub aldehyd
dimalonowy moga powodowac denaturacje bialek, apoptoze komorek, uwalnianie
mediatorow reakcji zapalnych a takze reagowa¢ z DNA tworzgc addukty, co przyczynia si¢
do powstawania mutacji [Bickers i Athar 2010; Lasch i in. 1997; Trommer i in 2001].
Powstawanie zmian oksydacyjnych w obrebie bialek przyczynia si¢ natomiast do
przedwczesnego starzenia skory, a efekt ten wspomagany jest poprzez oddzialywanie
promieniowania w zakresie UV [Bartosz 2006]. Dane literaturowe wskazujg takze na udziat
stresu oksydacyjnego w patogenezie wielu schorzen dermatologicznych takich jak tradzik
pospolity [Bowe i Logan 2010], tuszczyca [Choksi i Papaconstantinou 2008], bielactwo,

zapalenie skory oraz nowotwory [Bickers 1 Athar 2010].
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3. Przeciwutleniacze jako skladniki przedltuzajace trwalos¢ preparatow
kosmetycznych

3.1. Przeciwutleniacze stosowane w produkcji preparatow kosmetycznych

Emulsje kosmetyczne sa ukladami nietrwatymi, ktore w trakcie przechowywania
mogg ulega¢ licznym przemianom powodujagcym trwale pogorszenie ich jakosci. Dotyczy to
w  szczegblnosci procesow utleniania, mogacych by¢é przyczyna pogorszenia cech
organoleptycznych preparatow kosmetycznych i utraty ich wilasciwosci pielggnacyjnych.
Ponadto kontakt toksycznych produktéw utleniania tlhuszczéw ze skorg moze skutkowad
powstawaniem uczulen, podraznien i miejscowych stanéw zapalnych skory. Z tego powodu
bardzo istotne jest stosowanie zabiegdw majacych na celu maksymalne ograniczenie
procesoéw utleniania w tych produktach.

Problem niepozadanych skutkéw utleniania tluszczow dotyczy zaréwno etapu
surowcow jak 1 wyrobu gotowego. Proces rafinacji, ktoremu czgsto poddawane sg surowce
thuszczowe, zapewnia usunigcie substancji niepozadanych, ale jednocze$nie moze
powodowac catkowita lub czeSciowa degradacj¢ naturalnych substancji o dziataniu
przeciwutleniajacym. Z tego powodu thuszcze wprowadzane do preparatow kosmetycznych
wymagaja ochrony przed procesami autooksydacyjnymi [Marcinkiewicz-Salomonowiczowa
1995].

Proces utleniania tluszczOw moze by¢ kontrolowany poprzez rdézne zabiegi
technologiczne, takie jak: kontrola stopnia utlenienia sktadnikow thuszczowych, kontrola
obecnos$ci proutleniaczy w ukladzie oraz poprzez stosowanie przeciwutleniaczy [Wilailuk,
McClements i Decker 2005].

Przeciwutleniacze sg substancjami wprowadzanymi do produktu w celu ograniczenia
procesu autooksydacji. Ich charakterystyczna cechg jest to, ze wykazuja efektywne dzialanie
w bardzo niskich stezeniach, rzedu 0,001 -0,1% [Marzec 2009]. Substancje stosowane jako
przeciwutleniacze w produkcji preparatow kosmetycznych muszg spetniaé szereg wymogow,
sposrod ktorych najwieksze znaczenie majg [Marcinkiewicz-Salomonowiczowa 1995; Marzec
2009]:
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YV V V

>

calkowita nieszkodliwo$¢ dla zdrowia,

brak oddzialywania na cechy organoleptyczne utrwalanego preparatu, takie
jak: smak, zapach i wyglad,

wysoka stabilno$¢ termiczna oraz odporno$¢ na dziatanie czynnikow
fizycznych i chemicznych,

dobra rozpuszczalno$¢ w stabilizowanej fazie,

fatwa dostepnos¢,

niska cena,

mozliwo$¢ wykrycia w stabilizowanej substancji.

Przeciwutleniacze stosowane w produkcji preparatow kosmetycznych mozna podzieli¢

na trzy podstawowe grupy, przedstawione na schemacie 6.

PRZECIWUTLENIACZE
B DZIAEAJACE
NATURALNE SYNTETYCZNE SYNERGISTYCZNIE Z

PRZECIWUTLENIACZAMI
-BHT (di-tert-butylo-

- o — tokoferol i jego octan,

- kwas askorbinowy, hydroksytoluen), Substancje wspomagajace
- wyciagi z rozmarynu -BHA (mono-tert- dziatanie przeciwutleniaczy.
i Gingko biloba, butylohydroksyto- Np.
- orizanol, luen), - kwas cytrynowy,
- inne -ACP (palmitynian L- - aminokwasy,
askorbylu) - alkohole

Schemat 6 Przeciwutleniacze stasowane do produkcji preparatéw kosmetycznych

Zrédto: [Bera, Lahiri i Nag 2006; Martini 2009; Marzec 2009]

3.2. Mechanizm dzialania przeciwutleniaczy

Zakres aktywnosci popularnie stosowanych przeciwutleniaczy jest bardzo szeroki, co

wynika ze zroznicowania czynnikéw wplywajacych na inicjacj¢ procesu utleniania. Dziatanie

to moze polega¢ na hamowaniu niepozadanych proceséw na drodze bezposredniego udziatu

przeciwutleniaczy w reakcjach rodnikowych lub poprzez inne oddziatywania wptywajace na

ich przebieg. Skuteczno$¢ dziatania przeciwutleniaczy zalezy od wielu czynnikéw. Do

najwazniejszych z nich mozna zaliczy¢ [Chaiyasit, McClements i Decker 2005]:

» polarnos¢é przeciwutleniacza,
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rodzaj substratow lipidowych,
pH srodowiska,

temperature,

Y V V VY

stezenie przeciwutleniaczy,
» wlasciwosci fizyczne stabilizowanej substancji.
Ze wzgledow praktycznych wprowadzono klasyfikacje przeciwutleniaczy oparta na
mechanizmie ich dziatania. Obejmuje ona podziat przeciwutleniaczy na pierwotne i wtorne.
Przeciwutleniacze pierwotne (pierwszorzedowe), takie jak: a-tokoferol, BHT i
galusany, sa potencjalnymi akceptorami wolnych rodnikow, dzigki czemu sg one zdolne do
przerywania procesu autooksydacji na etapie inicjacji i propagacji. Mechanizm ten zostat

przedstawiony za pomocg ponizszych rownan reakcji:

LOO + AH — LOOH + A’
LO+AH —>LOH+ A’

L'+AH—>LH+ A’

gdzie:

AH — czasteczka przeciwutleniacza.

Substancje te wchodzag w reakcje z rodnikami lipidowymi i nadtlenkowymi,
powodujac ich przeksztalcenie w stabilne produkty o charakterze rodnikowym i/lub
nierodnikowym. W trakcie tego procesu czasteczki przeciwutleniaczy ulegaja przemianie do
rodnikéw, ktore charakteryzuja si¢ niskg reaktywnosciag 1 nie ujawniajg zdolnosci do udziatu
w reakcjach tancuchowych [McClements i Decker 2000; Rajalakshmi i Narazimhan 1996].

Przeciwutleniacze pierwotne wykazuja rowniez zdolno$¢ do dezaktywacji rodnikow
nadtlenkowych, alkoksylowych i rodnikéw pochodzacych od przeciwutleniaczy, prowadzac

do terminacji procesu utleniania [McClements i Decker 2000].

LOO + A" — LOOA
LO + A" > LOA
A+A - AA
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Skutecznos¢ dziatania przeciwutleniaczy pierwotnych zwigzana jest takze z tzw.
paradoksem polarnosci Portera. Zjawisko to dotyczy zdolnosci przeciwutleniaczy do podziatu
mie¢dzyfazowego 1 polega na tym, ze przeciwutleniacze polarne wykazuja wyzsza aktywnos¢
w ukladach niepolarnych (bezwodnych), natomiast przeciwutleniacze niepolarne
charakteryzujg si¢ wigksza skutecznos$cig dziatania w uktadach heterofazowych.

Przeciwutleniacze polarne, takie jak troloks, kwas askorbinowy i kwas rozmarynowy,
charakteryzuja si¢ wicksza skutecznoscig dzialania w tzw. oleju w masie, poniewaz moga one
gromadzi¢ si¢ na granicy faz olej — powietrze, gdzie wystepuja wzmozone procesy utleniania
1 nastgpuje akumulacja nadtlenkow lipidowych odpowiedzialnych za inicjacj¢ autooksydacji
thuszczow [Schwarz i in. 2000; McClements i Decker 2000].

Przeciwutleniacze niepolarne, takie jak a-tokoferol, palmitynian askorbylu i karnozol,
sa natomiast bardziej skuteczne w ukladach emulsyjnych, co wynika ze zdolnosci tych
substancji do gromadzenia si¢ wewnatrz fazy tluszczowej i na granicy faz olej - woda, gdzie
nastepuja interakcje pomiedzy tluszczami a nadtlenkami lipidowymi i proutleniaczami
zawartymi w fazie wodnej. Z tego samego powodu skutecznos$¢ dziatania przeciwutleniaczy
w emulsjach typu O/W zwigksza si¢ wraz ze spadkiem polarnosci badz wzrostem wlasciwosci
powierzchniowo-czynnych przeciwutleniaczy [Hunneche i in. 2008; Schwarz i in. 2000].

Wplyw stezenia przeciwutleniaczy na szybko$¢ autooksydacji zalezy rowniez od
wielu czynnikow, do ktérych nalezg: struktura przeciwutleniacza, warunki utleniania i
charakter utlenianej probki. W niektorych przypadkach nadmierne stgzenie przeciwutleniacza
moze powodowac utrate jego wiasciwosci, a nawet ujawnienie dziatania proutleniajacego
poprzez udziat w procesie inicjacji [Shahidi i Naczk 2004].

Przeciwutleniacze wtorne nie uczestnicza bezposrednio w procesach rodnikowych,
moga jednak opoéznia¢ procesy utleniania w rozny sposob. Zwiazki te czesto wykazuja
dziatanie wielokierunkowe i1 przejawiaja silne oddziatywanie synergistyczne w stosunku do
przeciwutleniaczy pierwotnych. Ich dzialanie polega na [Laguerre, Lecomte i Villeneuve
2007; Szukalska 2003]:

» czeSciowe] regeneracji przeciwutleniaczy pierwotnych, np. a-tokoferol i (-)-
epikatechina, kwas askorbinowy lub substancje tiolowe,

» wygaszaniu tlenu singletowego, np. karotenoidy,

» chelatowaniu jonow metali przejSciowych, np. kwas cytrynowy, EDTA, kwasy
fenolowe, flawonoidy,
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enzymatycznej dezaktywacji reaktywnych form tlenu, np. dysmutaza
ponadtlenkowa (SOD),

pochtanianiu promieniowania w zakresie UV, np. kwas ferulowy,

tworzeniu fizycznej bariery ochronnej pomiedzy olejem a powietrzem, np.
fosfolipidy,

tzw. ,,zmiataniu tlenu” — np. kwas askorbinowy i palmitynian askorbylu.
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4. Kontrowersje dotyczace stosowania BHT i innych syntetycznych
przeciwutleniaczy w preparatach kosmetycznych i zywnoSci

4.1. Charakterystyka i zastosowanie BHT

Butylohydroksytoluen (BHT) jest jednym z najpopularniejszych przeciwutleniaczy
syntetycznych. Substancja ta jest powszechnie wykorzystywana do stabilizowania olejow
ro$linnych, thuszczow zwierzgcych, przypraw, orzechow, migsa przetworzonego, chrupek, a
takze elastomerow, gumy estrowej i sSrodkéw zmiekczajacych, wchodzacych w sktad gumy do
zucia [Leclerq, Arcella i Turrini 2000]. W przemysle kosmetycznym stosuje si¢ go natomiast
jako dodatek do emulsji kosmetycznych, szminek, kredek do oczu i oliwek dla dzieci
[Stratham 2006].

Tabela 4 Maksymalne dopuszczalne poziomy BHT w $rodkach spozywczych zgodnie z dyrektywa nr
95/2/WE i maksymalny poziom wykorzystania BHT w $rodkach spozywczych ujety w
sprawozdaniach dotyczacych oceny stopnia narazenia

Maksymalny poziom

Maksymalny )
Srodek spozywezy Dopuszczalny Poziom yvykt;(rz;l/lstamg BHT Vl\:
(Mg/kg) srodkach spozywczyc
(mg/kg)

Thuszcze 1 oleje do produkcji

srodkéw spozywczych 100 100

poddawanych obrébce termicznej
Olej 1 thuszcz do smazenia, z

wylaczeniem oliwy z wytloczyn z 100 Brak danych
oliwek
Smalec, olej _rybl, t_luszcz wolowy, 100 100
drobiowy i owczy
Guma do zucia 400 Brak danych
Suplementy zywno$ciowe
okreslone w dyrektywie 400 Brak danych
2002/46/EC10

Zrodto: [Dyrektywa Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 20 lutego 1995 r; EFSA 2012]

W przemysle spozywczym BHT zostat dopuszczony do stosowania jako pojedyncza
substancja badz sktadnik mieszaniny przeciwutleniaczy z  galusanami, tert-
butylohydrohinonem (TBHQ) i butylohydroksyanizolem (BHA) w ilosci 100 mg/kg w

przeliczeniu na thuszcz. W gumie do zucia zwigzek ten moze by¢ natomiast stosowany w
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podobnych kombinacjach przy maksymalnym poziomie 400 mg/kg produktu [Dyrektywa
Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia 20 lutego 1995 r].

W przemys$le kosmetycznym i farmaceutycznym BHT stosuje si¢ natomiast w
stezeniach 0,0002-0,5% [EFSA 2012].

Otrzymywanie butylohydroksytoluenu na skal¢ przemystowg jest procesem
wieloetapowym, opartym na reakcji p-krezolu (4-metylofenol) z wysokiej czystosci
izobutylenem z wykorzystaniem katalizatora kwasowego. Mieszanina reakcyjna podlega
nastgpnie: zobojetnieniu pod wptywem weglanu sodu, krystalizacji z izopropanolu, filtracji i
przemyciu izopropanolem. Uzyskana substancja krystaliczna jest suszona i przesiewana w
celu otrzymania produktu koncowego [EFSA 2012].

BHT jest substancja rozpuszczalng w tluszczach, charakteryzujaca si¢ wysoka
skutecznos$cig dziatania nawet w niskich stezeniach. Jego zawarto§¢ w produktach waha si¢
zwykle w granicach 0,001 — 0,01%. Przy st¢zeniu powyzej 0,02%, BHT wydziela
charakterystyczny fenolowy zapach [Madhavi, Singhal i Kulkarni 1996].

Zwiazek ten dziata synergistycznie z BHA 1 TBHQ oraz chelatorami metali
przejsciowych, takimi jak np. kwas cytrynowy [Madhavi, Singhal i Kulkarni 1996]. Ze
wzgledu na wysokg temperaturg rozktadu, BHT wykazuje efekt carry-through, ktéry polega
na zdolnosci zachowania przez zwigzek wlasciwosci przeciwutleniajacych nawet pod
wpltywem oddzialywania wysokich temperatur, dzigki czemu moze nastgpi¢ przeniesienie
jego wiasciwosci ochronnych z surowcoéw do wyrobu gotowego [Madhavi, Singhal i Kulkarni
1996; Santos i in. 2012].

BHT znany jest rdwniez z wilasciwos$ci przeciwbakteryjnych, grzybostatycznych i
przeciwwirusowych. Substancja ta hamuje rozwdj bakterii: Escherichia coli, Pseudomonas
aeruginosa, Streptococcus mutans, Streptococcus agalactiae, Staphylococcus aureus oraz
drozdzy: Candida albicans i Saccharomyces cerevisiae juz przy stezeniu 5000 pg/ml.
Ekspozycja na BHT o st¢zeniu 50 pug/ml powodowata natomiast 92% inaktywacje¢ wirusa
choroby Newcastle [Cosmetic Ingredient Review Expert Panel 2002].

Warner [1986] wykazat, ze w trakcie ogrzewania w procesie glgbokiego smazenia
BHT ulega powolnej degradacji. Gtéwnym produktem utleniania tego zwigzku jest 2,6-di-
tert-butylo-4-hydroperoksy-4-metylocykloheksa-2,5-dien-1-on (HBHT). Drugi szlak rozktadu
prowadzi do powstawania rodnikow alkoksylowych, ktore z kolei ulegajg reakcji z

wytworzeniem 2,6-di-tert-butylo-4-hydroksy-4-metylocykloheksa-2,5-dionu (MHCD). BHT
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jest ponadto zwigzkiem wrazliwym na promieniowanie w zakresie §wiatla widzialnego 1

obecnos¢ metali przejsciowych.

4.2. Absorpcja, dystrybucja, metabolizm i wydalanie BHT

BHT jest postrzegany jako substancja niewykazujaca dzialania genotoksycznego i
biologicznie nieaktywna. Z tego powodu zwigzek ten posiada status substancji ,,0gdlnie
1999], ktorej

niepozadanych efektow u ludzi w dziennej dawce nizszej niz ADI (acceptable daily intake),

uznawanej za bezpieczng” [Tryphonas 1 in. spozycie nie wywoluje
ktore ksztattuje sie na poziomie 0,25 mg/kg masy ciata [EFSA 2012].

Nadmierna ekspozycja na BHT moze jednak wywiera¢ niekorzystny wplyw na
funkcjonowanie organizmu. Sktadnik ten jest szeroko wykorzystywany w przemysle
spozywczym, farmaceutycznym i kosmetycznym, co decyduje o tym, ze wnika on do
organizmu réznymi drogami. BHT moze wiec by¢ absorbowany zarowno przez ukilad
pokarmowy, skore jak i wziewnie, w wyniku czego dociera on do wigkszosci narzadow

organizmu [Yamaki i in. 2007].

Tabela 5 Przewidywane narazenie na BHT dla trzech grup populacji na podstawie poziomu
wykorzystania w $rodkach spozywczych ujetego w sprawozdaniach dotyczacych oceny stopnia

narazenia
Szacowane narazenie na _
. R Dzieci Mlodziez Dorosli
. bodstawie sprawozdaii (3-9 lat) (10 - 17 lat) (18 - 64 lat)
otyczacyen geeny stop mg/kg mc/dzien | mg/kg mc/dzien | mg/kg me/dzien
narazenia
Srednia ekspozycja 0,007 — 0,087 0,005 -0,043 0,003 - 0,022
om0 = -
Ekspozycja 95% populacji 0,04 — 0.296 0,029 — 0,125 0,017 -0,161
(percentyl 95%)

Zrédto: [EFSA 2012]

Wyniki badan przeprowadzonych przez Matsuo i wspotpracownikow [1984]
wykazaly, ze jednorazowe podanie BHT samicom i samcom myszy DDY/Slc w dawkach 20
lub 500 mg/ kg masy ciala skutkowato gwaltowna absorpcja i dystrybucja do tkanek, ze
szczegblnym uwzglednieniem zoladka, jelit, watroby i1 nerek. Wydalanie tego sktadnika
nastgpowato glownie z katem (41-65% dawki), moczem (26-50% dawki) oraz w mniejszych

ilosciach z wydychanym powietrzem (6-9% dawki).
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Wyniki badan przeprowadzonych na myszach i szczurach wskazujg na dwa gtowne
procesy metaboliczne dotyczace przemiany BHT. Pierwszy z nich polega na hydroksylacji
podstawnikéw alkilowych natomiast drugi obejmuje reakcje utleniania uktadu aromatycznego
[Oikawa 1 in. 1998]. Glownym metabolitem BHT jest kwas 3,5-di-tert-butylo-4-
hydroksybenzoesowy (BHT-COOH), ktéry moze by¢ pochodng alkoholu 3,5-di-tert-butylo-4-
hydroksybenzoesowego i aldehydu 3,5-di-tert-butylo-4-hydroksybenzoesowego (BHT-COH).
Zwigzek ten moze si¢ nastepnie przeksztatca¢ do 2,6—di-tert-butylo-p-benzochinonu (BHT-
Q). Utlenianie ukfadu aromatycznego prowadzi natomiast do tworzenia si¢ licznych,
pomniejszych produktow, takich jak 2,6-di-tert-butylo-4-metylo-2,5-cykloheksadienon (BHT-
OOH) i 2,6-di-tert-butylo-4-metyleno-2,5-cykloheksadienon (BHT-QM) [Fujisawa, Kadoma i
Yoko 2004, Madhavi i Salunkhe 1996, Miller, Dwyer-Nield i Malkinson 1995, Oikawa i in.
1998].

W trakcie badan prowadzonych na ludziach [JECFA 1996], zaobserwowano natomiast
obecnos$¢ metabolitow BHT, czyli BHT-COOH 1 kwasu hipurowego, w moczu osob, ktore
przyjety dwie oddzielne doustne dawki 100 mg BHT. W innym badaniu, po podaniu doustne;j
dawki 1,0 g BHT zidentyfikowano obecnos¢ w moczu BHT-COOH 1 jego estru
glukuronidowego [JECFA 1996].

4.3. Toksycznosé

Wedlug wynikéow badan ogloszonych przez JECFA [1996] BHT charakteryzuje si¢
niskg toksycznoscig ostrg. Zakres LDsp droga doustng wynosit 1700-1970 mg/kg mc u
szczuréw, 2100-3200 mg BHT/kg mc u krolikow, 940-2100 mg BHT/kg mc u kotéw 1 2000
mg BHT/kg masy ciata u myszy [Madhavi i Salunkhe 1996].

Dane literaturowe potwierdzaja, ze przyjmowanie wysokich dawek BHT wywiera
toksyczny wptyw na watrobe, pluca, nerki i mechanizm koagulacji krwi. Spozycie wysokich
stezen tego skladnika powodowato marsko$¢ watroby u szczuréw. Zmiany martwicze byty
zwigzane z proliferacja komoérek w obrgbie kanalikéw zotciowych, chronicznym
zwldknieniem i reakcjami zapalnymi komorek. Niektore z wynikéw badan wskazaty rowniez
na ostra toksyczno$¢ ptucng u myszy przyjmujacych wysokie dawki BHT [Madhavi i
Salunkhe 1996].
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Przewlekte spozywanie karmy zawierajacej dodatek 0,75% BHT powodowalo
natomiast wzrost liczby przypadkow wystepowania nowotworow phuc i torbieli watrobowych
u tych gryzoni [Madhavi i Salunkhe 1996].

Zaobserwowano takze powstawanie zmian w nerkach myszy przyjmujacych
zroznicowane dawki BHT przez okres 30 dni [Takahashi 1992]. Badania histopatologiczne
tkanek wykazaly zmiany martwicze wystepujace w obrebie kanalikow nerkowych.

Wedlug wynikéw badan prowadzonych na szczurach, podprzewlekte przyjmowanie
BHT, przyczynialo si¢ do wzrostu masy tarczycy i nadnerczy [EFSA 2012]. Dodatkowo
przyjmowanie karmy z dodatkiem BHT przez szczury powodowato inhibicje adsorpcji
witaminy K w jelitach i jej wchlanianie w watrobie. Nadmierna podaz tego sktadnika moze
rowniez indukowaé¢ wzrost aktywnosci reaktywnych form tlenu w tkankach zawierajacych
znaczne ilosci cytochromu P450, co prowadzi do wyczerpania zapasow a-tokoferolu w
watrobie [Siman i1 Eriksson 1996]. Dane dotyczace genotoksyczno$ci BHT wskazuja na brak
zdolnosci BHT do wywolywania mutacji punktowych, aberracji chromosomowych lub
interakcji DNA [JECFA 1996; Bomhard i in. 1992; Williams i in. 1999]. Wyniki
opublikowane przez TemaNord [2002] takze potwierdzily, brak genotoksycznos$ci in vivo u
szczurow, ktérym podawano BHT w dawkach 500 mg/kg mc.

Metabolity BHT uznawane sa natomiast za substancje o potencjalnie wigkszej
toksycznosci niz ich zwigzek wyjsciowy.

BHT-QM moze by¢ metabolizowany z udzialem cytochromu P450 w watrobie i
ptucach. Nastepnie zwigzek ten ulega sprzezeniu i1 detoksykacji z udzialem glutationu.
Nadprodukcja BHT-QM moze skutkowaé jednak tworzeniem przez niego wigzan
kowalencyjnych z bialkami 1 DNA, co w konsekwencji prowadzi do ostrej
hepatotoksycznos$ci i pneumotoksycznosci [Lin i in. 2007; Oikawa i in. 1998; Thompson i in.
2001]. Nadmiar BHT-QM moze przyczynia¢ si¢ takze do wzmagania stresu oksydacyjnego i
wyczerpania zasobow glutationu w tkankach. Moze to prowadzi¢ do apoptozy komorek, ktora
jest istotnym czynnikiem w patogenezie licznych chordb i cechuje si¢ wieloma zmianami
biochemicznymi i morfologicznymi, takimi jak kondensacja i fragmentacja chromatyny,
formowanie ciatek apoptycznych i fragmentacja DNA [Lin i in. 2007; Oikawa i in. 1998;
Thompson i in. 2001]. Ponadto istnieja doniesienia o roli BHT-QM jako promotora
wieloetapowej kancerogenezy w komorkach skory i ptuc u myszy [Desjardins i in. 1998;
Guyton i in. 1991; Shearn, Fritz i Thompson 2011; Sun i in. 2003].

55



Liczne badania prowadzone nad wplywem BHT na proces kancerogenezy, wskazaty,
ze zalezy on od wielu czynnikow takich jak: typ kancerogenu, organ docelowy, gatunek
zwierzegcia, stosowana dieta 1 czas podawania pokarmu [Madhavi 1 Salunkhe 1996].
Stwierdzono takze, ze po uprzednim podaniu inicjatora kancerogenezy, BHT pehit rolg
promotora kancerogenezy pecherza moczowego, okr¢znicy, tarczycy i pluc u zwierzat.
Istnieje przypuszczenie, ze efekt ten jest skutkiem stanéw zapalnych wywotywanych przez
ten sktadnik [Dwyer- Nield i in. 1998; Madhavi i Salunkhe 1996; Williams, latropoulos i
Whysner 1999].

Myszy utrzymywane na diecie zawierajacej BHT charakteryzowaly si¢ nizszg masg
ciata niz grupa kontrolna. U samcow tych gryzoni zaobserwowano roéwniez wzmozony
rozw0j guzoéw watroby. Na podstawie wynikow badan histopatologicznych zidentyfikowano
powstate zmiany jako gruczolaki watroby [EFSA 2012].

Badania histopatologiczne [JECFA 1996] watroby szczurdw przyjmujacych
przewlekle karme zawierajaca dodatek BHT wykazaly wzrost liczby nowotworow zto§liwych
1 gruczolakow w zaleznosci od zastosowanego stezenia. Wraz ze wzrostem zawartosci BHT w
karmie liczba przypadkow zmian patologicznych ulegata zwigkszeniu. W trakcie
prowadzonych badan zaobserwowano takze obecno$¢ zmian nowotworowych w innych
organach, takich jak tarczyca, trzustka, jajniki, macica, grasica i uklad siateczkowo-
srédblonkowy, ale ich czesto$¢ wystgpowania nie roznita si¢ istotnie od proby kontrolnej
[JECFA 1996].

Ohno i wspolpracownicy [1984] sugerujg takze negatywny wplyw przyjmowania BHT
na proces embriogenezy zwierzat. Wyniki badan prowadzonych przez JECFA [1996] nie
wykazaty jednak wyraznego dziatania embriotoksycznego tego sktadnika.

Chroniczne spozycie przez myszy w trakcie cigzy karmy zawierajacej 0,5% BHT
skutkowato powstawaniem zmian behawioralnych ich potomstwa [Johnson 1965].

Dodatki do zywnos$ci, takie jak BHT, moga wplywa¢ na enzymy regulujace
metabolizm lekéw. Wiele naturalnych sktadnikow zywno$ci wykazuje podobng aktywnos$¢.
Dotyczy to w szczegélnosci flawonoidow zawartych w soku grejpfrutowym, ktore w
potaczeniu z niektorymi lekami i substancjami chemicznymi zaburzaja przebieg ich przemian
biochemicznych. Sun 1 Fukuhara [1997] udowodnili, ze jednoczesne podawanie BHT 1
flawonoidow powodowalo wzmozone uaktywnienie aflatoksyny B; i B[a]P w watrobie

myszy. Aflatoksyny sa powszechnie znane ze swoich wlasciwosci mutagennych. Mechanizm
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dziatania BHT w tym przypadku polegal na indukowaniu specyficznych izoenzymow
cytochromu P450.

Istnieje niewiele badan opisujacych wptyw BHT na funkcjonowanie organizmu
cztowieka. Badania takie nie moga by¢ prowadzone ze wzgledéw etycznych. Badania
epidemiologiczne [EFSA 2012] wykazaty mozliwo$¢ wystgpowania kontaktowego zapalenia
skory w wyniku skornego kontaktu z BHT oraz powstawania zmian alergicznych na skutek
doustnego przyjmowania mieszaniny BHT i BHA.

Shilian i Godstone [1986] odnotowali przypadek zapalenia btony §luzowej zotadka po
przyjeciu na czczo przez 22-letnig kobiete 4 g BHT. Tego samego dnia zaobserwowano u
chorej silne skurcze w nadbrzuszu, ogdlne ostabienie, nudnos$ci i wymioty, a nastgpnie
zawroty glowy, dezorientacj¢ 1 krotka utrate przytomnosci. Przyjecie 80 g BHT w oleju z
krokosza barwierskiego na czczo przez 24-letnig kobiete skutkowalo natomiast pojawieniem
si¢ objawOw neurologicznych takich jak, uczucie pustki w gtowie, chwiejny chod i zaburzenia
mowy [EFSA 2012].

Yamaki i wspotpracownicy [2007] udowodnili, z¢ BHT moze by¢ przyczyna
powstawania pokrzywki zwigzanej z alergig typu I, alergicznego zapalenia §luzowki nosa a
nawet astmy.

Brak wystarczajacych danych dotyczacych wplywu BHT na organizm ludzki utrudnia
jednoznaczne okreslenie stopnia bezpieczenstwa jego stosowania. Aktualne doniesienia
dotyczace oddziatywania tego sktadnika na organizmy zwierzece sktania jednak do podjecia
rozwazan nad zasadno$cig tak powszechnego stosowania tej substancji w wielu galt¢ziach

przemystu.
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5. Jakos¢ preparatow kosmetycznych

Wedlug normy PN-EN ISO 9001:2009, jakos$¢ definiowana jest jako ,,stopien, w jakim
zbior inherentnych wtasciwosci spelnia wymagania”. Zgodnie z wymienionym dokumentem
wyrazenie ,,wlasciwo$¢” oznacza ,ceche wyr6zniajaca”, natomiast ,,inherentny” to
»przeciwny do ,,przypisany”’, oznacza tkwigcy w istocie czego$, szczegélnie jako stata
wiasciwos¢” [PN-EN 1SO 9001:2009].

W kontekscie okreslenia jakosci preparatdéw kosmetycznych kluczowsg role stanowg
ich bezpieczenstwo 1 wlasciwosci uzytkowe [Urbanek-Kartowska 1 Kartowski 2005].

Od dnia 11 lipca 2013 r. podstawowym aktem prawnym okres$lajacym, wymagania
dotyczace migdzy innymi sktadu i oznakowania kosmetykoéw w Polsce jest Rozporzadzenie
Parlamentu Europejskiego i Rady (WE) nr 1223/2009 dotyczace produktéw kosmetycznych.

Wedlug tego rozporzadzenia: ,,Produkty kosmetyczne powinny by¢ bezpieczne w
normalnych 1lub dajacych si¢ racjonalnie przewidzie¢ warunkach stosowania. W
szczegllnosci analiza stosunku ryzyka i korzysci nie powinna uzasadnia¢ wystgpowania
ryzyka dla zdrowia ludzi”. Z tego powodu wymieniony dokument zaktada, ze
wykorzystywanie do produkcji preparatow kosmetycznych substancji zaklasyfikowanych
wedhug odpowiednich przepiséw prawnych jako rakotworcze, mutagenne lub dziatajace
szkodliwie na rozrodczos¢ powinno by¢ zakazane. Rozporzadzenie nr 1223/2009 wskazuje
rowniez na konieczno$¢ opracowania odpowiednich wytycznych dotyczacych oceny
bezpieczenstwa nanomateriatow przeznaczonych do produkeji kosmetykow.

Za podstawowa zasade¢ produkcji kosmetykow uznaje si¢ zapewnienie wlasciwej
jakosci surowcow, zgodnie z wymaganiami Dobrej Praktyki Produkcyjnej (GMP). Wiaze si¢
to miedzy innymi z posiadaniem przez producenta okreslonych informacji na temat kazdego
sktadnika, oraz jego charakterystyke fizykochemiczng. Opis wymagany dla surowcow
wykorzystywanych do wyrobu kosmetykéw powinien zawiera¢ [Urbanek-Karlowska i
Kartowski 2005]:

» nazwe producenta lub dostawcy,
» migdzynarodowy kod,

» nazwe handlowa,

» nazwe chemiczng oraz synonimy:

o hazwe wg CTFA,
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o nazwe wg INCI,
» numer CAS lub nazwy botaniczne roslin podane w jezyku tacinskim zgodnie z
systematyka,
» okres$lenie funkcji sktadnika,
» pochodzenie,
» numery wg CI dla barwnikow.

Dyrektywy UE 2003/15/CE i 93/35/EEC zawieraja ujednolicone dla wszystkich
krajow Unii Europejskiej wytyczne dotyczace wytwarzania i testowania preparatow
kosmetycznych zgodnie z GMP [Obrebska, Szczygla i Matejczyk 2008, Abu Shaqra i Al-
Groom 2012]. Wskazéwki dotyczace postepowania zgodnie z zasadami Dobrej Praktyki
Produkcyjnej zostaty zawarte rowniez w Normie PN-EN ISO 22716:2009 ,,Kosmetyki. Dobre
Praktyki Produkcji (GMP). Przewodnik Dobrych Praktyk Produkcji”. Dokument ten zawiera
wytyczne zwigzane z produkcja, kontrola, sktadowaniem 1 transportem produktow
kosmetycznych. Dotyczy on aspektéw jakosciowych produktu, nie zawiera jednak informacji
na temat wszystkich aspektow bezpieczenstwa personelu pracujagcego w zaktadzie ani
aspektow zwigzanych z ochrong srodowiska [PKN 2013].

Odpowiedni dobor surowcéw kosmetycznych obejmuje takze zapewnienie ich jakos$ci
mikrobiologicznej, co umozliwia uniknigcie zanieczyszczenia produktu finalnego [Urbanek-
Karlowska i1 Karlowski 2005]. Nadmierne namnozenie si¢ niepozadanej mikroflory moze
powodowa¢  powstawanie niekorzystnych zmian  organoleptycznych  preparatow
kosmetycznych w zakresie konsystencji, barwy i zapachu, a takze metabolitow bakteryjnych i
przetworzonych substancji aktywnych wplywajacych negatywnie na bezpieczenstwo i
wlasciwosci pielggnacyjne produktow. Kontakt z tymi substancjami moze skutkowaé
powstawaniem reakcji alergicznych lub lokalnych stanow zapalnych. W wyniku kontaktu
mikroflory chorobotwoérczej ze skorg lub blonami §luzowymi mogg natomiast powstawac
typowe stany chorobowe [Behravan, Bazzaz i Malaekeh 2005; Obrebska, Szczygta i
Matejczyk 2008; Orus i Leranoz 2005].

Do mikroorganizmoéw, ktérych obecno$¢ w preparatach kosmetycznych stanowi
zagrozenie dla zdrowia cztowieka zalicza si¢ drobnoustroje takie, jak:

» Staphylococcus aureus,
> Streptococcus pyogenes,
» Enterococcus sp.,

» Clostridium perfringens,
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Clostridium tetani,
Pseudomonas aeruginosa,
Enterobacteriaceae,
Candida,

Aspergillus,

vV V V V V

» Trichophyton.

Z tego powodu uzasadnione jest sporzadzanie specyfikacji mikrobiologicznych dla
sktadnikéw pochodzenia biologicznego oraz naturalnych zasobéw mineralnych, np.
krzemionki lub talku, ktoére zawieraja réznorodne mikroorganizmy charakterystyczne dla
zroédet pozyskiwania surowcoOw. Dokumentacja taka nie jest konieczna w przypadku
sktadnikow, ktorych srodowisko nie sprzyja rozwojowi mikroflory [Obrebska, Szczygla i
Matejczyk 2008].

Bardzo waznym warunkiem jest takze monitorowanie wody, ktorej jako$¢ ma
znaczacy wplyw na mikrobiologiczng stabilno$§¢ produktu koncowego. Wymagania
mikrobiologiczne dla wyrobu gotowego zostaty przedstawione w tabeli 7.

Ze wzgledu na mozliwo$¢ zanieczyszczenia mikrobiologicznego produktu zar6wno
podczas procesu produkcyjnego jak i w trakcie stosowania kosmetyku, w celu zapewnienia
jego trwatosci wykorzystuje si¢ srodki konserwujace [Obregbska, Szczygta i Matejczyk 2008;
Urbanek-Kartowska i Kartowski 2005].

Wyréb gotowy powinien speinia¢ okreslone wymagania pod katem stabilnosci
chemicznej, fizycznej, mikrobiologicznej oraz posiada¢ specyfikacje fizykochemiczng i
mikrobiologiczng.

Produkty pochodzace z kazdej serii produkcyjnej, przed wprowadzeniem do obiegu
powinny by¢ kontrolowane w zakresie okreslonych parametrow fizykochemicznych, do
ktorych zalicza si¢ [Urbanek-Kartowska 1 Kartlowski 2005]:

» stan fizyczny,

» rodzaj preparatu (np. emulsja, zawiesina, lotion, puder, aerozol),
» wlasciwosci organoleptyczne,

» pH— w przypadku preparatéw wodnych,

» lepkos¢ — w przypadku preparatow w formie plynne;.

Alergie kontaktowe wywotane obecnoscia réznorodnych sktadnikow w preparatach
kosmetycznych sa powszechnie znanym problemem. W przyblizeniu 6% calej populacji
cierpi na te schorzenia, ktorych przyczyna sa gtownie substancje konserwujace 1 zapachowe.
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Rozwo¢j alergii kontaktowych zalezy w duzym stopniu od stezenia skladnika uczulajacego
[Lundov i in. 2009]. Mozliwo$¢ wystgpienia w kontakcie kosmetyku ze skorg niepozadanych
reakcji miejscowych lub ogolnoustrojowych, wigze si¢ z koniecznos$cig przeprowadzania
testow na ochotnikach przed wprowadzeniem produktu na rynek. Badania te moga by¢
prowadzone jedynie przy znajomosci oceny toksykologicznej sktadnikdw i1 musza by¢
wykonywane zgodnie z Deklaracja Helsinska oraz zasadami Dobrej Praktyki Klinicznej
[Urbanek-Kartowska i Kartlowski 2005]. Rozporzadzenie Parlamentu Europejskiego i Rady
(WE) nr 1223/2009 ponadto nakazuje: ,,aby doswiadczenia na zwierzg¢tach zastgpowac
metodami alternatywnymi, jesli istnieja 1 s3 zadowalajace naukowo”. Obecnie nhajczgscie]
wykorzystywanymi metodami sg [Urbanek-Kartowska i Kartowski 2005]:

» testy zgodnosci skory z kosmetykami (kompatybilno$ci) — wykonywane w celu
potwierdzenia braku szkodliwego oddziatywania po pierwszej aplikacji na
skore lub btony Sluzowe, np. test platkowy Draize’a umozliwiajacy oceng
wlasciwosci draznigcych i uczulajacych kosmetyku,

» badania aplikacyjne — wykonywane w celu potwierdzenia oczekiwan i

akceptacji przez uzytkownikow.

Tabela 6 Mikroorganizmy pojawiajace si¢ w wybranych preparatach kosmetycznych

Preparaty Mikroflora
kosmetyczne
. Pseudomonas aeruginosa, Bacillus cereus, Escherichia coli,
Balsamy do ciata
Staphylococcus aureus
Pseudomonas aeruginosa, Bacillus cereus, Escherichia coli,
Kremy do ciata Staphylococcus aureus, Candida albicans, Aspergillus niger,
Aspergillus funigatus, Penicillum sp.
OdZle,q Pseudomonas aeruginosa, Bacillus cereus, Escherichia coli
do wlosow
Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli, Staphylococcus warneri,
Szampony . S . . ).
. Staphylococcus epidermidis, Serratia marcescens, Citrobacter freundii,
do wlosow i
Enterobacter sp., Klebsiella sp.
Plyny do Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli, Staphylococcus warneri,
kapieli Staphylococcus epidermidis, Pseudomonas putida
Tusze do rzes Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae
. Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli, Klebsiella pneumonia,
Cienie do . . .
owiek Micrococcus sp., Corynobacter_lum sp., Acinetobacter, Moraxella sp.,
P Neisseria sp.,
Pseudomonas aeruginosa, Escherichia coli, Staphylococcus warneri,
Mydta . -
Staphylococcus epidermidis

Zrédto: Opracowanie wlasne na podstawie: [Obrebska, Szczygha i Matejczyk 2008]
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Tabela 7 Wymagania mikrobiologiczne dla preparatow kosmetycznych

Wymagania
mikrobiologiczne

Kosmetyki przeznaczone dla
dzieci ponizej lat 3 i do
stosowania w okolicy oczu i
blon $§luzowych

Pozostale kosmetyki

Dopuszczalna ogolna liczba
bakterii tlenowych
mezofilnych

10° cfu/g lub ml

103 cfu/g lub ml

Niedopuszczalne bakterie
chorobotworcze

-Pseudomonas aeruginosa,
-Staphylococcus aureus,
-Candida albicans

-Pseudomonas aeruginosa,
-Staphylococcus aureus,
-Candida albicans

Zrodto: Opracowanie whasne na podstawie: [Urbanek-Kartowska i Kartowski 2005]

Podstawowym celem stosowania preparatow kosmetycznych jest utrzymywanie

zewngtrznych czgéci ciata lub zgbow 1 blon §luzowych jamy wustnej w czystosci,
perfumowanie, zmiana wygladu, ochrona, utrzymywanie w dobrej kondycji lub korygowanie

zapachu ciata [Rozporzgdzenie Parlamentu Europejskiego i Rady (WE) nr 1223/2009 r]. Aby

jednak produkty te mogly spetnia¢ swoja funkcje, powinny si¢ charakteryzowaé wysoka

jakoscig. Zachowanie zasad i1 wskazowek dotyczacych surowcéw, produkcji, kontroli,

przechowywania i transportu kosmetykéw okreslonych w odpowiednich wytycznych jest

warunkiem zachowania przez nie odpowiedniego poziomu bezpieczenstwa i

uzytkowych, co w istotnym stopniu decyduje o ich atrakcyjnosci dla potencjalnych

konsumentow.

cech
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CZESC DOSWIADCZALNA

1. Zalozenia i cele pracy

1.1. Cele pracy

Thuszcze naturalne, bogate w jedno- i wielonienasycone kwasy tluszczowe, sa
podstawowymi sktadnikami zywno$ci oraz cennymi substancjami bazowymi preparatow
kosmetycznych. Substancje te pelnig kluczowa role w prawidlowym funkcjonowaniu
organizmu i utrzymaniu wlasciwej fizjologii skory. Dotyczy to w szczegdlnoSci olejow
ro§linnych zawierajacych znaczne ilo$ci niezbednych nienasyconych kwaséw thuszczowych,
ktére ze wzgledu na swoja funkcje budulcowa i1 biologiczng aktywnos$¢ decyduja o
zachowaniu homeostazy organizmu. Substancje te odpowiadajg takze za struktur¢ warstwy
rogowe] naskorka oraz uczestniczag w tworzeniu plaszcza wodno-lipidowego skory, dzieki
czemu mozliwe jest zachowanie odpowiedniego poziomu jej nawilzenia.

Niestety, oleje roslinne sg substancjami nietrwatymi, w szczegdlny sposob narazonymi
na procesy utleniania. W wyniku tych niekorzystnych przemian moze nastapi¢ trwale
pogorszenie jakosci produktow o wysokiej zawartosci nienasyconych kwasow tluszczowych.
Oksydatywna modyfikacja sktadnikow frakcji tluszczowej emulsji kosmetycznych moze
przyczynia¢ si¢ do pogorszenia ich cech organoleptycznych i wtasciwosci pielggnacyjnych.
Dodatkowo, kontakt toksycznych produktéw utlenienia thuszczéw ze skora moze nie$¢ za
sobg konsekwencje zwigzane z powstawaniem uczulen, podraznien i miejscowych stanow
zapalnych.

Stosuje si¢ wiele zabiegdbw majacych na celu przedtuzenie trwalo$ci preparatow
kosmetycznych. Jedna z metod jest stosowanie przeciwutleniaczy zdolnych do
bezposredniego przerywania reakcji wolnorodnikowych. Najczesciej wykorzystywane do
tego celu sa przeciwutleniacze syntetyczne takie jak: butylohydroksytoluen (BHT),
butylohydroksyanizol (BHA) i palmitynian askorbylu. Sktadniki te posiadaja wiele zalet,
sposrod ktérych najwazniejsze to: wysoka skuteczno$¢ dziatania w niskich stezeniach, duza
stabilno$¢ termiczna oraz niska cena. Niestety ciggla ekspozycja na te substancje, moze
wywiera¢ niekorzystny wplyw na ogdlny stan zdrowia i1 kondycje skory. Dotyczy to
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zwlaszcza butylohydroksytoluenu (BHT), ktory jest powszechnie stosowany w przemysle
kosmetycznym, farmaceutycznym i spozywczym. Wyniki wielu badan oméwione szerzej w
rozdziale 4 niniejszej pracy dowodza, ze stosowanie tego sktadnika moze by¢ przyczyna
pokrzywki towarzyszacej alergii typu I, alergicznego zapalenia §luzéwki nosa a nawet astmy.
Z tego powodu uzasadnione jest poszukiwanie nowych przeciwutleniaczy i zastgpowanie
przeciwutleniaczy syntetycznych mniej draznigcymi komponentami.

Kwasy fenolowe sg sktadnikami pochodzenia roslinnego, powszechnie znanymi ze
swoich wlasciwosci przeciwutleniajacych i bioaktywnos$ci. Diugotancuchowe estry kwasow
fenolowych wykazuja analogiczny mechanizm dzialania przeciwutleniajacego. Obecnos¢
dlugiego tancucha weglowodorowego w ich czasteczkach powoduje, ze rozpuszczaja si¢ one
w tluszczach, co zmienia ich charakter ochronny i stwarza nowe mozliwosci zastosowan.
Zwigzki te wykazuja réwniez dodatkowe wlasciwosci, ktore moga wywiera¢ pozytywny
wpltyw na trwato$¢ i cechy uzytkowe preparatow kosmetycznych. Dotyczy to zwlaszcza
zdolnosci do pochtaniania promieniowania w zakresie UV oraz potencjalnych wtasciwosci
powierzchniowo-czynnych, dzieki ktorym zwigzki te mogg petni¢ role S$rodkow
przeciwpienigcych lub emulgatorow typu W/O.

Przeprowadzone badania pozwolity na okreslenie, w jakim stopniu rozpoznane
wlasciwo$ci umozliwiaja zastosowanie dtugotancuchowych estrow kwaséw fenolowych w
roli wielofunkcyjnych skladnikow produktéw kosmetycznych oraz czy dzigki swoim
wlasciwosciom mogg one w bezposredni sposéb wpltywaé na zwigkszenie trwatosci
produktow kosmetycznych, decydujac tym samym o poprawie ich jakosci.

Celem pracy bylo otrzymanie nowych dlugotancuchowych estréw wybranych kwasow
fenolowych oraz ocena ich wtasciwosci jako wielofunkcyjnych sktadnikow determinujacych
jakos¢ surowcow 1 produktéw kosmetycznych.

Osiggnigcie  celu  glownego wymagato wykonania nastgpujacych  zadan
szczegodtowych:

» otrzymanie  estrow  kwasow:  ferulowego,  galusowego 1 3,5-
dihydroksybenzoesowego i alkoholi: tetra-, heksa- i oktadecylowego,

» charakterystyka fizykochemiczna otrzymanych estrow, w tym okreslenie ich
stabilnosci termicznej,

» ocena aktywnosci przeciwutleniajacej otrzymanych estrow w probkach oleju z
pestek winogron przechowywanych przez 6 miesigcy,

» ocena whasciwos$ci emulsji zawierajagcych dodatek badanych estrow.
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1.2. Zakres badan

ZAKRES PRZEDMIOTOWY

ferulan tetradecylu (FT)
ferulan heksadecylu (FH)
ferulan oktadecylu (FO)
3.5-dihydroksybenzoesan
tetradecyln (3.5 — DT},
3_5-dihydroksybenzoesan
helcsadecylu (3.5 — DH),
3.5-dihydroksybenzoesan
oktadecyln (3.5 —DO),
galsan tetradecyln (GT),
galsan heksadecyln (GH)
galusan oktadecyln (GO)

Ocena wlasciwasci
prrecivwutleniajgcych
astraw w oleju 7
pestek winogron

A4

Ocena wlasciwosei emulsji
kosmetyeznych
cawierajgeyeh dodatek
astraw

Otrzyigywanie

4

Identyfikacja:
IR
IH NMR
BoNMR
andliza elementarna

I

Ocena wlasciwasei fizykochemicinych:
- analiza termiczna: TG,
- oznaczanie temperatury topnienia,
- okreslenie rozpuszczalnosci w wybranych
rozpuszczalnikach
- wyzaczanie HLB metoda McGowana
- wstepna ocena whasciwosci
promieniochronnych

Badania prrechowalnicze:
warianty prihel:
-olej z pestek winogron + dngolaficuchowe estry
lowasow fenolowych,
-olej z pestek winogron + BHT,
- proba kontrolna
warianty steZeni:
- 4.5 nmelif100 g
- 450 pmoli’100 g
warunki przechowywania: rekomendowane
przez producenta olefu
czas przechowywania: 6 miesiecy
wykonane oznaczenia: liczba nadtlenkowa —co
30 dni

Ocena sensoryczna emulsji kosmetverrych:
-metoda pieciopunktowa

Ocena wlaiciwoéei nawiltajgcych:
-metoda korneometryczna

Ocena stabilnosct fizyernej:
-w podwyiszone] temperaturze (30°C przez 24 h)
-w obnizonej temperatrze (-3°C)

ZAKRES PODMIOTOWY
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1.3. Hipotezy badawcze

I. Dhlugotancuchowe estry kwasdéw fenolowych wykazuja porownywalne z BHT
wlasciwosci ochronne w odniesieniu do surowcow ttuszczowych.

Il. Ochronne dzialanie przeciwutleniajgce otrzymanych preparatow zalezy od ich st¢zenia
1 od dlugosci tancucha weglowego w czasteczkach.

I1l. Dlugotancuchowe alkilowe estry kwasow fenolowych wykazuja zdolnos¢
pochtaniania promieniowania w zakresie UV 1 moga petni¢ dodatkowa funkcje
absorbera UV w preparatach kosmetycznych.

IV. Dlugotancuchowe alkilowe estry kwasow fenolowych wykazuja wysoka stabilno$¢
termiczng poréwnywalng do powszechnie stosowanych obecnie przeciwutleniaczy

syntetycznych.
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2. Wykaz odczynnikow, aparatury i sprzetu laboratoryjnego stosowanych
W pracy

W celu przeprowadzenia badan zastosowano nastgpujace odczynniki:

» alkohol 1-heksadecylowy, 98%, Alfa Aesar, Karlsruhe, Niemcy,
alkohol metylowy, cz.d.a, Chempur, Piekary Slqskie, Polska,
alkohol 1-oktadecylowy, 97%, Alfa Aesar, Karlsruhe, Niemcy,
alkohol 1- tetradecylowy, > 97%, Alfa Aesar, Karlsruhe, Niemcy,
biobaza emulgujaca, Ecospa, Polska
butylohydroksytoluen (BHT), >99%, Aldrich, Niemcy,
chloroform, cz.d.a, POCH S.A., Gliwice, Polska,

DPPH (2,2-difenylo-1-pikrylohydrazyl), Aldrich, Niemcy,
gliceryna bezwodna, cz.d.a, POCH S.A., Gliwice, Polska,
jodek potasu, cz.d.a, Aktyn, Suchy Las, Polska,

kompozycja zapachowa,

kwas 3,5-dihydroksybenzoesowy, 97%, Aldrich, Niemcy,
kwas ferulowy, 99%, Aldrich, Niemcy,

kwas galusowy, Sigma-Aldrich, Niemcy,

kwas octowy, POCH S.A., Gliwice, Polska,

kwas p-toluenosulfonowy, cz.d.a, Aktyn, Suchy Las, Polska,
octan etylu, cz.d.a., Chempur, Piekary Slqskie, Polska,

olej z pestek winogron, Ecospa, Polska,

siarczan (VI) magnezu, bezwodny, cz.d.a, Chempur, Piekary Slqskie, Polska,
skrobia, POCH S.A., Gliwice, Polska,

tiosiarczan sodu, cz.d.a, Chempur, Piekary Slaskie, Polska,
toluen, cz.d.a., POCH S.A., Gliwice, Polska,

wegiel aktywny,

woda destylowana,

vV VV V V V VYV V V VYV V V VY VYV V V VY V V VY V V VY V

wodoroweglan sodu, cz.d.a., POCH S.A., Gliwice, Polska.

Badania zostaty przeprowadzone z wykorzystaniem nast¢pujacej aparatury i sprzetu
laboratoryjnego:

» Aparat Boetiusa,
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Aparat do analizy elementarnej, model Vario EL 11, Elemental
Aparat do jednoczesnej analizy TGA-DSC, Jupiter STA 449F3, Netzsch
GmbH, Niemcy,
bibuta i saczki,
biureta o pojemnos$ci 50 ml,
butelki z ciemnego szkta o pojemnosci 20, 50, 150 ml,
chlodnice zwrotne,
cieplarka laboratoryjna, Termometal, Chorwacja,
cylindry miarowe o pojemnosci 10, 25, 100 ml,
eksykator,
kolby miarowe o pojemnosci 10, 100, 500, 1000 ml,
kolby okraglodenne o pojemnosci 250 ml,
kolby ssawkowe o pojemnosci 500 ml,
kolby stozkowe o pojemnos$ci 20 ml, 250 ml,
korki szklane,
korneometr, Corneometer CM 825, Courage + Khazaka Electronic GmbH,
Niemcy,
kuwety kwarcowe o dlugosci drogi optycznej 10 mm, Hellma Analytics,
Polska,
kuwety szklane o dlugosci $ciezki optycznej 10 mm, Hellma Analytics, Polska,
lejki szklane,
lejki Schotta,
topatki metalowe,
mieszadto magnetyczne typu ES — 21H, Wigg, Polska,
pipety automatyczne o pojemnosci do 20, 200, 1000 pl,
pipety szklane o pojemnosci 1, 10, 25 ml,
rozdzielacze o pojemnosci 250 ml,
spektrofotometr UV-VIS, Genesis 2, Milton — Roy, USA,
spektrofotometr UV-VIS Genesis 6, Milton — Roy, USA,
spektrometr NMR Varian VNMR-S 400 MHz, USA,
spektroskop FT-IR ATR, Spectrum 100, Perkin Elmer, USA,
szalki Petriego,
lapy i statywy laboratoryjne,
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Waga analityczna z doktadnoscig do £0,0001 g, Santorius, Niemcy,
wyparka rotacyjna, Rotavapor R-114, Buchi, Szwajcaria,
wytrzasarka laboratoryjna typu 358 S, Elpan, Polska,

zlewki 0 pojemnosci 20, 50, 100, 150, 500 ml.
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3. Metodyka badan

3.1. Otrzymywanie dlugolancuchowych estréw kwasow fenolowych

Metoda otrzymywania dtugotancuchowych estrow kwaséw fenolowych zostala oparta
na estryfikacji Fishera [Kiewlicz 1 Szymusiak 2011], ktora jest reakcjg substytucji
nuleofilowej grupy acylowej w $rodowisku kwasnym. Podczas estryfikacji katalizowanej
kwasami nastgpuje rozerwanie wigzania pomigdzy atomem wegla grupy karbonylowej a
atomem tlenu grupy hydroksylowej w zwigzku posrednim, powstajacym na skutek
nukleofilowego ataku czgsteczki alkoholu na protonowang grup¢ karboksylowg kwasu. W
wyniku odigczenia si¢ czasteczki wody od produktu posredniego reakcji powstaje produkt
koncowy, ktorym jest odpowiedni ester [McMurry 2003; VVogel 1984].

Do syntezy wykorzystano popularne, nietoksyczne kwasy fenolowe powszechnie
wystepujace w przyrodzie, charakteryzujace si¢ odpowiednig stabilnoscia w warunkach
reakcji i relatywnie niska ceng. Wybrano nastepujgce kwasy: ferulowy, galusowy i 3,5—
dihydroksybenzoesowy.

Zastosowane dlugotancuchowe alkohole: 1-tetradekanol, 1-heksadekanol i 1-
oktadekanol, s3 nietoksycznymi zwigzkami szeroko wykorzystywanymi w przemysle
kosmetycznym jako substancje zmigkczajace, emulgujace, stabilizujace emulsje, regulujace
lepko$¢, nattuszczajace oraz jako $rodki zmetniajace [Decyzja Komisji z dnia 9 lutego 2006 ].

Reakcja estryfikacji zostata przeprowadzona w toluenie, w obecnosci kwasu p-

toluenosulfonowego jako katalizatora.
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Schemat 7 Reakcje otrzymywania dtugotancuchowych estrow kwasow fenolowych
Zrodlo: opracowanie whasne na podstawie: [McMurry 2003 ]

Do kolby okragtodennej o pojemnosci 250 ml odwazono 0,015 mola odpowiedniego
alkoholu i 0,001 mola (0,1959 g) kwasu p-toluenosulfonowego, ktore nastepnie ogrzewano w
30 ml toluenu do catkowitego rozpuszczenia. Do uzyskanej mieszaniny odwazono 0,015 mola
odpowiedniego kwasu fenolowego. Po dodaniu zarodnikéw wrzenia, calo$¢ ogrzewano pod
chtodnica zwrotng w temperaturze 110°C przez 36 — 50 godzin. Po zakonczeniu reakcji, z
mieszaniny poreakcyjnej odparowano rozpuszczalnik pod zmniejszonym ci$nieniem.
Wydzielony olej ekstrahowano kilkakrotnie octanem etylu. Otrzymany ekstrakt przeniesiono

do rozdzielacza i przemywano nasyconym roztworem wodoroweglanu sodu. Fazg organiczna
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osuszono nad bezwodnym siarczanem (VI) magnezu oraz odbarwiono weglem aktywnym.
Rozpuszczalnik odparowano pod zmniejszonym cisnieniem otrzymujac produkt w postaci
oleju, ktory poddano dalszemu oczyszczaniu na drodze krystalizacji z rozpuszczalnika
organicznego:

» estry kwasu ferulowego poddano krystalizacji z metanolu,

» estry kwasow galusowego 1 3,5-dihydroksybenzoesowego wymagaty
dwukrotnej krystalizacji. W pierwszej kolejnosci byly one krystalizowane z
chloroformu, a nastepnie z mieszaniny metanol-woda.

Oczyszczone produkty osuszono w eksykatorze a nastgpnie przechowywano w
obnizonej temperaturze, w butelkach z ciemnego szkta.
Otrzymano nastepujace dtugotancuchowe estry kwasow fenolowych:

» ferulan tetradecylu (FT),

ferulan heksadecylu (FH),

ferulan oktadecylu (FO),

galusan tetradecylu (GT),

galusan heksadecylu (GH),

galusan oktadecylu (GO),
3,5-dihydroksybenzoesan tetradecylu (3,5-DT),
3,5-dihydroksybenzoesan heksadecylu (3,5-DH),
3,5-dihydroksybenzoesan oktadecylu (3,5-DO).

VvV V V V V V VYV VY

3.2. Identyfikacja otrzymanych zwigzkow

3.2.1. Analiza widm magnetycznego rezonansu jadrowego (NMR)

Pomiar widm 'H NMR i ®C NMR dla prébek ferulanu tetradecylu, galusanu
tetradecylu i 3,5-dihydroksybenzoesanu tetradecylu zostal przeprowadzony przez
Srodowiskowe Laboratorium Unikalnej Aparatury Chemicznej UAM w Poznaniu. Rejestracji
widm dokonano z wykorzystaniem spektrometru Varian VNMR-S 400 MHz. Przed
przeprowadzeniem pomiardw probki przeznaczone do badan zostaly rozpuszczone w
odpowiednich rozpuszczalnikach deuterowanych. Probki galusanu tetradecylu i 3,5-

dihydroksybenzoesanu tetradecylu rozpuszczono w deuterowanym acetonie ((CD3).CO)
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natomiast probke ferulanu tetradecylu w deuterowanym chloroformie (CDCl3). Przesunigcia

chemiczne (8) podano w odniesieniu do tetrametylosilanu (TMS).

3.2.2. Analiza widm podczerwieni (IR)

Analiz¢ widm podczerwieni przeprowadzono dla probek wszystkich otrzymanych
dlugotancuchowych estrow kwasow fenolowych. Pomiary zostalty wykonane przy pomocy
spektroskopu FT-IR (ang. Fourier Transform Infrared Spectroscopy) zaopatrzonego w
przystawke odbiciowg ATR (ang. Attenuated Total Reflectance) Spectrum 100, firmy Perkin
Elmer, z komputerowa rejestracja widma.

W trakcie pomiaru, po uprzedniej kalibracji sprzetu, polegajacej na skanowaniu tla,
odpowiednig porcj¢ probki nanoszono na oczyszczony krysztal, po czym dociskano do
krysztalu z okreslona sila. Zakres liczb falowych promieniowania wynosit 4000 — 380 cm™ i
odpowiadat podstawowej podczerwieni. Rejestracji widm dokonano z rozdzielczoscia 4 cm™

w 4 powtdrzeniach.

3.2.3. Analiza elementarna

Analiza elementarna wybranych dlugotancuchowych estrow kwasow fenolowych
zostata wykonana przez Srodowiskowe Laboratorium Unikalnej Aparatury Chemicznej UAM
w Poznaniu na aparacie Elemental, model Vario EL III. Urzadzenie to umozliwia oznaczenie
zawarto$ci pierwiastkow takich jak: wegiel, wodor, tlen, azot i siarka. Zastosowana metoda
polega na spaleniu probki w temperaturze 1200°C, rozdzieleniu uzyskanych gazdéw na
kolumnach adsorpcyjnych i detekcji na podstawie okreslenia rdznicy przewodnosci cieplne;.
Analizie poddano probki nastgpujacych estrow:

» ferulanu tetradecylu,
» galusanu tetradecylu,

» 3,5-dihydroksybenzoesanu tetradecylu.
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3.3. Ocena wlasciwosci fizykochemicznych dlugolancuchowych estréw kwasow
fenolowych

3.3.1. Badanie temperatury topnienia

Temperatura topnienia wszystkich otrzymanych estrow zostala zbadana metoda
mikroskopowa z wykorzystaniem aparatu Boetiusa. Przyrzad ten jest zbudowany z
mikroskopu optycznego przytwierdzonego do stolika grzejnego, wyposazonego w termometr
oraz opornik, ktory umozliwia sterowanie temperaturg stolika grzejnego.

Przed przystgpieniem do pomiaréw temperatury topnienia wlaczono zrédlo $wiatta
mikroskopu. Na skali opornika ustawiono maksymalng temperatur¢ grzania, przewyzszajaca
przewidywang temperatur¢ topnienia badanych zwigzkow. Probke badanego zwigzku
rozdrobniono 1 w niewielkiej ilosci przeniesiono na szkietko podstawowe, a nast¢gpnie nakryto
szkietkiem nakrywkowym. Przygotowany w ten sposob materiat badawczy umieszczono na
stoliku grzejnym mikroskopu i dokonano regulacji ostrosci, w ten sposob, by poddana
badaniu probka byla dobrze widoczna w okularze. W nastepnej kolejnosci uruchomiono
ogrzewanie probki i1 nieprzerwanie prowadzono badanie mikroskopowe, do momentu
zaobserwowania rozmycia ostros$ci brzegdw probki na obrazie mikroskopowym. Zakonczenie
badania bylo rownoznaczne z dokonaniem odczytu temperatury. Badanie przeprowadzono w

3 powtdrzeniach.

3.3.2. Badanie stabilnoS$ci termicznej

Analiza termograwimetryczna probek zostala wykonana w Instytucie Technologii 1
Inzynierii Chemicznej Politechniki Poznanskiej. Badania przeprowadzono na aparacie Jupiter
STA 449F3 firmy Netzsch GmbH. Zastosowana metoda polegata na pomiarze zmian masy
probek ogrzewanych w kontrolowanej atmosferze azotu. W trakcie wykonywanych oznaczen,
przy pomocy wagi termograwimetrycznej, dokonano pomiaru zmian masy badanych
substancji w zalezno$ci od zmian temperatury. Pomiar temperatury zostal przeprowadzony
przy uzyciu termopary umieszczonej bezposrednio przy naczynku proby.

Probki o masie 10 mg, w tyglach z Al,Os3;, umieszczano w piecu potaczonym z

termowagg. Badania zostaly przeprowadzone w atmosferze azotu, przy jednoczesnej zmianie
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temperatury w przedziale od 40 do 550°C, z szybkoscig przyrostu temperatury 10°C/min i
obj¢to$ciowym natezeniem przeptywu gazu 40 ml/min.
Analizie termograwimetrycznej zostaty poddane probki wszystkich otrzymanych

estrow oraz probki wykorzystanych do ich syntezy kwaséw fenolowych.

3.3.3. Badanie rozpuszczalnosci

W trakcie przeprowadzonych badan dokonano oceny rozpuszczalnosci wszystkich
otrzymanych estréw w wybranych rozpuszczalnikach. Do badan wykorzystano redestylowang
wode oraz rozpuszczalniki organiczne o zréznicowanej polarnosci, takie jak:

» olej,
» octan etylu,
» chloroform,
» metanol,
> aceton,

» 2-propanol.

Jako wskaznik calkowitej rozpuszczalnos$ci probki w okreslonym rozpuszczalniku
uznano zdolno$¢ wytworzenia homogenicznej cieczy po wymieszaniu obu substancji. Do
wykonania oznaczenia przyjeto umowne proporcje pomiedzy rozpuszczalnikiem a probka
badang.

Do zlewki o pojemno$ci 25 ml odwazono okoto 0,003 g rozdrobnionego estru, do
ktoérego nastepnie dodano okoto 1 ml rozpuszczalnika. Cato$¢ energicznie wymieszano i

dokonano wizualnej oceny stopnia jednorodno$ci mieszaniny.

3.3.4. Okreslenie rownowagi hydrofilowo-lipofilowej dlugolancuchowych estrow
kwasow fenolowych

Wspoélczynnik HLB jest miarg stosunku mig¢dzy czes$cig hydrofilowa czasteczki a jej
cze$cig hydrofobowg. Znajomos¢ warto$ci tego wspotczynnika umozliwia okreslenie, w jaki
sposob budowa hydrofilowo-lipofilowa czasteczek wpltywa na mozliwos¢ praktycznego
wykorzystania okreslonego zwigzku [Przondo 2010; Zielinski 2006].

Warto$¢ liczbowa HLB dla wszystkich otrzymanych dlugotancuchowych estrow
kwasow fenolowych wyznaczono na podstawie metody zaproponowanej przez McGowana

75



(HLBw), ktéra polega na prostym sumowaniu udzialdéw odpowiednich grup, atomow i
wigzan. W przypadku, gdy brak odpowiednich danych liczbowych uniemozliwia obliczenie

warto$ci wskaznika HLBy, do wyznaczenia jego wartosci wykorzystuje si¢ zastosowane w

pracy wzory:

HLBy = 7 — 0,0337-Vx + 1,5-n;,

gdzie:
V, — molowa objetoé¢ charakterystyczna czasteczki surfaktantu [cm*/mol]

Ny — liczba hydratacji czesci polarnej czasteczki.

Tabela 8 Liczby hydratacji (n,) elementéw strukturalnych uwzglednionych w przeprowadzonych

obliczeniach
Grupy hydrofilowe Ny
-COO- (ester) 2
-OH 1
-OCHj, 1

Warto$¢ Vi obliczono jako sume udziatéw poszczegdlnych atomow (Tabela 9),

wedtug podanego wzoru:
VX = z n; - VXi - 6,56B

gdzie:
B — liczba wigzan obliczana wedlug wzoru B=N+R-1

N — calkowita liczba atomow czasteczki surfaktantu (oprocz przeciwjonow),

R — liczba pierscieni w czasteczce surfaktantu.

Tabela 9 Objetosci charakterystyczne (V) atomow uwzglednionych w przeprowadzonych

obliczeniach
Atom V, [cm®mol]
O 12,43
H 8,71
C 16,35
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3.3.5. Wstepna ocena wlasciwosci promieniochronnych dlugolancuchowych
estréow kwasow fenolowych na podstawie widm UV-VIS

W  celu dokonania  wstgpnej oceny  wlasciwosci  promieniochronnych
dhugotancuchowych estréw kwasow fenolowych sporzadzono metanolowe roztwory
badanych zwigzkow o stezeniu 2,25 puM, a nastgpnie dokonano pomiaru widm w zakresie
UV-VIS (200 — 800 nm), wobec metanolu. Do pomiaru wykorzystano spektrofotometr UV-
VIS Genesis 6 firmy Milton Roy.

Wstepna ocena wlasciwosci promieniochronnych na podstawie widm UV-VIS
otrzymanych zwigzkéw polegata na wyznaczeniu nastgpujacych parametrow:

» maksimum absorpcji Amax dla metanolowych roztwordéw diugotancuchowych estrow
kwasoéw fenolowych,

» pol powierzchni pod krzywa w zakresach: UVA 1 (340 — 400 nm), UVA 11 (320 - 340
nm) i UVB (290 — 320 nm), ktére zostaly obliczone na drodze calkowania

graficznego, metoda parabol Simpsona.

Amax
AUC= f A(Y) dA
Amin
gdzie:
AUC — pole powierzchni pod krzywa (Area Under Curve)
Amin, Amax — dtugosci fali odpowiadajace granicom przedziatow UVA | (340 — 400 nm),
UVA Il (320 - 340 nm) i UVB (290 — 320 nm),

» stosunek wartosci pola powierzchni pod krzywa w zakresie UVA (AUC UVAI i AUC
UVAII) do pola powierzchni pod krzywa UVB (AUC UVB) zgodnie z metoda BSRS
(Boots Star Rating System) [Musiat 2010].

» krytyczng dlugosci fali, wedlug metody =zaproponowanej przez Diffey’a i
wspotpracownikow [2000].Wartos¢ tego parametru odpowiada dilugosci fali w
zakresie 290 — 400 nm, ograniczajacej strefe adekwatng do 90% pola powierzchni pod

krzywa w zakresie UV. Wyznacza si¢ ja na podstawie podanego wzoru:

Agr 400
j A(A)dA= j A(A)dA
290 290
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3.4. Ocena wlasciwosci przeciwutleniajacych dlugotancuchowych estrow kwasow
fenolowych w oleju z pestek winogron.

3.4.1. Surowiec przeznaczony do badan i warianty probek

Oceny wlasciwosci przeciwutleniajacych dlugotancuchowych estréw kwasow
fenolowych dokonano na podstawie badan przechowalniczych probek oleju z pestek
winogron zawierajacych dodatek otrzymanych zwigzkow wzgledem proby kontrolne;,
niezawierajacej dodatku przeciwutleniacza. Réwnolegle wykonano oznaczenia dla probek
oleju z pestek winogron zawierajacych dodatek BHT. Otrzymane wyniki poréwnano.

Do badan wykorzystano olej z pestek winogron (Vitis vinifera L.), ktory jest
popularnym surowcem kosmetycznym i spozywczym. Olej ten jest bogatym zrodiem jedno- i
wielonienasyconych kwasow tluszczowych sposrod, ktorych najwiekszy udziat stanowia
kwasy: a-linolowy i oleinowy (Tabela 10). Wedlug danych literaturowych, wspomniany
surowiec wykazuje szerokg aktywnos$¢ biologiczng, przejawiajacg si¢ dziataniem [Fernandes i
in. 2013, Maier, Schieber i Kammerer 2009]:

» neuroprotekcyjnym,
przeciwnowotworowym,
hipocholesterolemicznym,

promieniochronnym,

YV V VYV V

poprawiajagcym wrazliwos¢ insulinowa,
» prewencyjnym w chorobach uktadu sercowo-naczyniowego i katarakcie.

Olej z pestek winogron jest cenionym surowcem kosmetycznym, stosowanym w preparatach
przeznaczonych dla skory zniszczonej 1 wrazliwej. Jego wlasciwosci regeneracyjne wynikaja
z obecno$ci znacznych ilosci wielonienasyconych kwasdéw thuszczowych i substancji
towarzyszacych [Yu i Ahmedna 2013].

Przed rozpoczeciem badan przechowalniczych, dokonano doboru odpowiedniego
oleju pod wzgledem zaawansowania zmian oksydacyjnych. Parametrem decydujacym o
zakwalifikowaniu surowca do badan byly wartosci liczby nadtlenkowej. Zastosowany ole;j
charakteryzowal si¢ najnizsza wartoscig tego wyroznika, sposréd wszystkich przebadanych
olejow.

Surowcem przeznaczonym do badan byl olej z pestek winogron tloczony na zimno,

nierafinowany, zakupiony w punkcie sprzedazy detalicznej, o aktualnym terminie
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przydatnosci (zadeklarowany okres trwatoséci: 6-12 miesigcy). Produkt podlegat dystrybucji w

butelkach z ciemnego szkta o pojemnosci 500 ml.

Tabela 10 Sktad kwasow tluszczowych oleju z pestek winogron

Kwasy tluszczowe Zawarto$¢ [%]
C14:.0 0,0-0,3
C16:0 55-11,0
Ci16:1 0,0-1,2
C17:.0 0,0-0,2
Ci7:1 0,0-01
C18:0 3,0-65
C18:1 12,0- 28,0
C18:2 58,0 - 78,0
C18:3 0,0-1,0
C20:0 0,0-1,0
C20:1 0,0-0,3
C22:0 0,0-05
C22:1 0,0-0,3
C24:0 0,0-04

Zrédto: [Codex Alimentarius 2001]

Material badawczy stanowily probki oleju z pestek winogron stabilizowane
otrzymanymi estrami oraz BHT. Przed przeprowadzeniem badan przechowalniczych
sporzadzono nastepujace warianty probek :

» olej z pestek winogron + FT,
olej z pestek winogron + FH,
olej z pestek winogron + FO,
olej z pestek winogron + GT,
olej z pestek winogron + GH,
olej z pestek winogron + GO,
olej z pestek winogron + 3,5-DT,
olej z pestek winogron + 3,5-DH,
olej z pestek winogron + 3,5-DO,

olej z pestek winogron + BHT,

VvV V V V V V V V V VY

proba kontrolna (bez dodatku przeciwutleniacza).
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Zastosowano dwa warianty st¢zen przeciwutleniaczy w probkach: 4,5 umola/100g lub
450 pmoli/100g. Odpowiadaja one stechiometrycznie 0,001% w/w oraz 0,1% w/w BHT.
Dobér tych warto$ci wynikat z zachowania proporcji zawartych w wigkszosci receptur
kosmetycznych, gdzie przeciwutleniacze syntetyczne uwzgledniane sa w st¢zeniach
mieszczacych sie¢ w przedziale 0,001 — 0,1%. Sktadniki te charakteryzujg si¢ w wymienionych
warunkach wysoka skutecznoscig dziatania. Zastosowana konfiguracja umozliwita okreslenie
zdolnosci otrzymanych zwigzkéw do hamowania procesOw utleniania przy stgzeniach
granicznych wspomnianego przedziatu.

Sporzadzone probki przechowywano w temperaturze pokojowej przez okres 6
miesiecy, w butelkach z ciemnego szkta, na stanowisku pozbawionym $wiatta i wilgoci.
Dostosowanie warunkéw przechowywania do zalecen producenta umozliwito okreslenie
wplywu otrzymanych zwigzkow na procesy utleniania zachodzagce w warunkach jakie
powinien stworzy¢ ostateczny uzytkownik.

Stopien utlenienia tluszczu okreslono na podstawie wartosci liczby nadtlenkowej
oznaczonej zgodnie z metodg okreslong w normie PN-EN ISO 3960:2009 ,,Oleje i tlhuszcze
roslinne oraz zwierzgce. Oznaczanie liczby nadtlenkowej. Jodometryczne (wizualne)
oznaczanie punktu koncowego”. Pomiary przeprowadzano w 30-dniowych odstgpach czasu
[Kiewlicz i Malinowska 2013].

Dhugotancuchowe estry kwasow fenolowych moga wykazywa¢ wlasciwosci
przeciwutleniajagce zgodne z mechanizmem charakterystycznym dla przeciwutleniaczy
pierwotnych, opisanym w rozdziale 3., ktorych dziatanie opiera si¢ na przerywaniu procesu
autooksydacji na etapie inicjacji 1 propagacji. Zwiazki te zapobiegaja zatem powstawaniu
nadtlenkéw, ktore wykazuja zdolnos$¢ do szybkiego przeksztatcania si¢ we wtorne produkty
utleniania. Przeciwutleniacze pierwotne mogg wiec przeciwdziata¢ w sposob posredni ich
powstawaniu. Zastosowany do badan olej z pestek winogron charakteryzowat si¢ niska
warto$cig liczby nadtlenkowej co umozliwito okreslenie wpltywu zastosowanych
przeciwutleniaczy na stabilno$¢ oksydacyjng ttuszczu w poczatkowej fazie procesu utleniania.
Z tego powodu zakres przeprowadzonych badan ograniczal si¢ jedynie do oznaczenia

zawartos$ci pierwotnych produktow utleniania w probkach.
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3.4.2. Oznaczanie liczby nadtlenkowej

Liczba nadtlenkowa jest parametrem okreslajacym stopien utlenienia tluszczow,
wyrazonym w milirownowaznikach aktywnego tlenu na kilogram, ktéory odpowiada
zawartoSci w probce substancji utleniajgcych jodek potasu w opisanych warunkach
technologicznych [Rozporzadzenie Komisji z dnia 24 stycznia 2011 r]. Wskaznik ten opisuje
w sposob ilosciowy zawartos¢ nadtlenkow, powstajacych w trakcie procesu utleniania
thuszczow 1 jest powszechnie wykorzystywany do oceny ich §wiezoSci.

Wykonane oznaczenie polegato na okres§leniu zawartosci nadtlenkow, ktore utleniaty
w srodowisku kwasnym jodek potasu. Wydzielony jod miareczkowano 0,002 N wodnym
roztworem tiosiarczanu sodu w obecnosci roztworu skrobi jako wskaznika. Do kolby
stozkowej o pojemnosci 250 ml odwazono okoto 2 g oleju z doktadnoscia 0,001 g.
Wspomniang nawazke oleju doktadnie wymieszano z 10 ml chloroformu. Do otrzymanej
mieszaniny odmierzono 15 ml kwasu octowego i 1 ml nasyconego roztworu jodku potasu.
Kolbe niezwlocznie zamknigto korkiem szklanym. Catos$¢ wytrzasano przez 1 minutg, a
nastgpnie pozostawiono w zaciemnionym miejscu, w temperaturze pokojowej. Po uptywie 5
minut dodano 75 ml wody redestylowanej i1 doktadnie wymieszano. Wydzielony jod
miareczkowano 0,002 N, wodnym roztworem tiosiarczanu sodu wobec roztworu skrobi jako
wskaznika, do caltkowitego odbarwienia, utrzymujacego si¢ przez co najmniej 30 s.
Roéwnolegle z oznaczeniem sporzadzono probe Slepa, niezawierajaca dodatku oleju. Kazde
oznaczenie powtorzono 3 razy.

Liczbe nadtlenkowa (LN), wyrazong w milirdwnowaznikach aktywnego tlenu w

kilogramie prébki obliczono na podstawie podanego wzoru:

V,—V,) T
LN = % 1000 [mEqO, /kg]

gdzie:

V1 — objetos¢ wodnego roztworu tiosiarczanu sodu uzytego do miareczkowania proby
badanej [ml],

V) - objetos¢ wodnego roztworu tiosiarczanu sodu uzytego do miareczkowania proby
Slepej [ml],

T- normalno$¢ roztworu wodnego tiosiarczanu sodu,

M — masa badanej probki oleju [g].
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3.4.3. Ocena aktywnosci przeciwutleniajgcej dlugotancuchowych estrow kwasow
fenolowych i BHT

Jako miar¢ aktywnosci przeciwutleniaczy w probkach oleju wykorzystano
wspotczynnik ochronny WO. Wskaznik ten umozliwia okreslenie wplywu przeciwutleniacza
na stabilno$¢ oksydacyjng thluszczu. Im wyzsza jest wartos¢ tego wspdiczynnika, tym ochrona
nienasyconych kwasow ttuszczowych przed procesami utleniania jest skuteczniejsza. Wartos$¢
wspotczynnika  WO>1  oznacza, ze okreslony zwigzek wykazuje wlasciwosci
przeciwutleniajagce, WO=1 wskazuje na brak efektu ochronnego, natomiast WO<I informuje
0 proutleniajgcym charakterze zwigzku [Szukalska 2003].

Za warto$¢ krytyczng liczby nadtlenkowej przyjeto 10 mEqO./kg [Wroniak,
Kwiatkowska 1 Krygier 2006]. Wspotczynnik ochronny wyznaczono na podstawie

nastepujacego wzoru:

t
WO= badana

tkontrolna
gdzie:
thadana — Czas, w ktorym liczba nadtlenkowa oznaczona dla proby zawierajacej dodatek
przeciwutleniacza osiggneta wartos¢ rowng 10 mEqO./Kg,
tiontroma — czas, w ktorym liczba nadtlenkowa oznaczona dla préby kontrolnej osiagneta

warto$¢ rowng 10 mEqO,/kg.

3.5. Parametry jakosci emulsji kosmetycznych typu O/W zawierajacych dodatek
dlugotancuchowych estréow kwaséw fenolowych

3.5.1. Sporzadzanie emulsji kosmetycznych zawierajacych dodatek
dlugotancuchowych estréw kwaséw fenolowych

Emulsje kosmetyczne typu O/W sporzadzono poprzez zmieszanie skladnikéw
przedstawionych na schemacie 8.
W sktad poszczegdlnych emulsji weszty nastepujace estry w stezeniach 0,01%, 0,10%
i 1,00%:
» galusan tetradecylu (GT),
» ferulan tetradecylu (FT),
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» 3,5-dihydroksybenzoesan tetradecylu (3,5-DT).

FAZA TLUSZCZOWA
Biobaza emulgujaca:
- Glveery! Stearate,
- CeteamrviAlcahal, 6.00%
- SodiumStearayi Lactviaie
18,59% <{—> 0.01% GT
olej b
z pestek
winogron 18,50% <> 0,10% FT
itTs vinifera
@ L) & tub
176% <> 1.00% 3,5DT
FAZA WODNA
woda o . gliceryna
(Aqua) 73,70% 2,00% (Ghycertn)
FAZA TRIECIA
kompozycja 0.30%

zapachowa

Schemat 8 Sktadniki sporzadzonych emulsji kosmetycznych typu O/W



W zlewce o pojemnosci 100 ml, w zalezno$ci od docelowego stezenia estru w emulsji,
umieszczono sktadniki fazy thuszczowej: 3,00 g biobazy emulgujacej, odpowiednig ilos¢ estru
(0,005 g lub 0,050 g lub 0,500 g) i oleju z pestek winogron (9,295 g lub 9,250 g lub 8,8 g). W
zlewce o pojemnosci 150 ml odwazono 36,35 g wody destylowanej i 1,00 g gliceryny -
sktadniki fazy wodnej. Obie zlewki wraz z zawarto$cig umieszczono na tazni wodnej i
podgrzewano do temperatury 60 - 70°C stale mieszajac. Po osiggnigciu ustalonej temperatury
obie fazy potaczono, poprzez przeniesienie fazy tluszczowej jednostajnym strumieniem do
fazy wodnej przy jednoczesnym mieszaniu zawartosci na mieszadle magnetycznym. Po
obnizeniu temperatury do 30 - 40°C, nie przerywajgc mieszania, do emulsji dodano 0,15 g
kompozycji zapachowej. Uzyskang emulsj¢ poddano doktadnemu mieszaniu do catkowitego

ostygniecia.

3.5.2. Ocena sensoryczna emulsji kosmetycznych zawierajacych dodatek
dlugotancuchowych estréw kwaséw fenolowych

Ocena sensoryczna sporzadzonych emulsji kosmetycznych zostata przeprowadzona
metoda pigciopunktowa, ktora obejmuje pigc klas jakosci:
5 — jakos¢ bardzo dobra,
4 — jakos$¢ dobra,
3 — jakos¢ dostateczna,
2 — jako$¢ niedostateczna,
1 — jakos¢ zla.

Badanie zostalo przeprowadzone przez zespot oceniajacy ztozony z szeSciu oséb
przeszkolonych w zakresie analizy sensorycznej. Procedura zwigzana z konstruowaniem skali
okreslajacej poziom kazdej cechy, zostata podzielona na pie¢ etapow, ktore zostaly
przedstawione na schemacie 9. Ocen¢ przeprowadzono na podstawie parametrow

przedstawionych w tabeli 11.
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ETAPI
Wybor cech charakterystycznych dla jakosci danego produktu

ETAP II
Ustalenie definicji dla pieciu poziomow jakosci dla kazdej z cech

ETAP III
Weryfikacja ustalonego ukfadu skali punktowej poprzez trzykrotne
przeprowadzenie probnych ocen produktu. Oceny dokonala szescioosobowa
grupa ekspertow, ktorzy w rezultacie wydali opini¢ o poprawnosci definicji 1
dokonali korekty.

ETAP IV
Ustalenie na podstawie opinii ekspertow wspotczynnikow wazkosci
okreslonych cech, ktore sg odzwierciedleniem waznosci danej cechy dla
ogolnej oceny produktu.

ETAP V
Dokonanie oceny

Schemat 9 Etapy konstruowania skali oceniajacej
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Tabela 11 Kryteria oceny sensorycznej emulsji kosmetycznych zawierajacych dtugotancuchowe estry kwasow fenolowych

- . . Wspot ik
Parametr Definicja Opis procedury badawczej SPO,czy,nfn
wazkosci
o . , Na stole ustawiono zlewke o pojemnosci 50 ml.
Parametr okreslajacy stopien trudnosci . .. . .
: . Umieszczono w niej ok. 20 ml emulsji. Badanie polegato
pobierania preparatu za pomocg . . .. .
., ., na swobodnym pobieraniu emulsji opuszkiem palca ze
Przyczepnosé opuszka palca. Dobra przyczepnos¢ . .. 0,10
e, , - ) zlewki. Podczas obserwacji zwracano uwage, na
emulsji §wiadczy o tatwosci wykonania . . . .
. L tendencje emulsji do sptywania lub tworzenia na opuszku
tej czynnosci. .
palca charakterystycznego stozka.
Na stole ustawiono zlewke o pojemnosci 50 ml.
o L Umieszczono w niej ok. 20 ml emulsji. Badanie polegato
. Parametr okreslajacy gesto$¢ oraz . . .. I
Konsystencja $p6in0dé emulsii na umieszczeniu palca w emulsji pod katem ok. 60° 1 jego 0,05
PO) - energicznym wysuni¢ciu. Oceniano gestos$¢ 1 spdjnosé
emulsji pozostatej na palcu.
Na stole ustawiono zlewke o pojemnosci 50 ml.
. ., Umieszczono w niej ok. 20 ml emulsji. Dokonano
Parametr okreslajacy jednorodnos¢ . L o .
. i r s wstepnej oceny gltadkosci i jednolito$ci emulsji
L emulsji. Uwzglednia on gtadkos¢ jej e . o
Jednolitosé znajdujacej si¢ w zlewce. W nastepnej kolejnosci na 0,03

powierzchni oraz obecno$¢
pecherzykoéw powietrza.

oczyszczong skore przedramienia naniesiono ok. 0,5 ml
emulsji i rozprowadzono ruchem kolistym. Oceniano
obecno$¢ grudek, pecherzykow powietrza itp.
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Efekt poduszki

Parametr okreslajacy stopien
odczuwalnosci kremu miedzy palcami
podczas pocierania palcéw o siebie.

Na stole ustawiono zlewke o pojemnosci 50 ml.
Umieszczono w niej ok. 20 ml emulsji. Ze zlewki
pobrano ok. 0,5 ml emulsji i umieszczono pomigdzy
kciukiem a palcem wskazujacym. Pocierajac palcami o
siebie okre§lono wyczuwalng ilo§¢ kremu pomiedzy
palcami.

0,02

Rozprowadzanie

Parametr okreslajacy stopien trudnos$ci
rozprowadzania emulsji na powierzchni
skory.

Na stole ustawiono zlewke o pojemnosci 50 ml.
Umieszczono w niej ok. 20 ml emulsji. Ze zlewki
pobrano ok. 0,5 ml emulsji i naniesiono na oczyszczong
skore lewego przedramienia. Emulsj¢ rozprowadzono na
skorze palcami prawej reki. Oceniano opdr jaki sprawia
emulsja podczas rozprowadzania.

0,10

Wchlanianie

Parametr okreslajacy szybkos¢
wchtaniania emulsji w naskorek.

Na stole ustawiono zlewke o pojemnosci 50 ml.
Umieszczono w niej ok. 20 ml emulsji. Ze zlewki
pobrano ok. 0,5 ml emulsji i naniesiono na oczyszczong
skore lewego przedramienia. Emulsj¢ rozprowadzono na
skorze palcami prawej reki. Po uptywie kilku minut
oceniano stopien wniknigcia preparatu w naskorek.

0,15

Kleistos¢

Parametr okreslajacy zdolnos¢
preparatu do pozostawiania po aplikacji
lepkiej, kleistej warstwy

Na stole ustawiono zlewke o pojemnosci 50 ml.
Umieszczono w niej ok. 20 ml emulsji. Ze zlewki
pobrano ok. 0,5 ml emulsji i naniesiono na oczyszczona
skore lewego przedramienia. Emulsj¢ rozprowadzono na
skorze palcami prawej reki. Poprzez przyci$nigcie prawej
reki do obszaru, na ktory naniesiono krem, bezposrednio
po aplikacji oceniano obecnos¢ kleistej warstwy na
powierzchni skory.

0,10
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Parametr okreslajacy zdolno$¢
preparatu do pozostawiania po aplikacji

Na stole ustawiono zlewke o pojemnosci 50 ml.
Umieszczono w niej ok. 20 ml emulsji. Ze zlewki
pobrano ok. 0,5 ml emulsji 1 naniesiono na oczyszczong

Thustos$¢ , , .. ) 0,10
Hstose thustego filmu na powierzchni skory skore lewego przedramienia. Emulsj¢ rozprowadzono na
bezposrednio po aplikacji. skorze palcami prawej reki. Bezposrednio po aplikacji
oceniano obecnos¢ thustego filmu na powierzchni skory.
Na stole ustawiono zlewke o pojemnosci 50 ml.
s . Umieszczono w niej ok. 20 ml emulsji. Ze zlewki
Parametr okreslajacy zdolno$¢ L .
e ) pobrano ok. 0,5 ml emulsji i naniesiono na oczyszczong
) preparatu do pozostawiania po uptywie , . .
Natluszczenie . o skore lewego przedramienia. Emulsj¢ rozprowadzono na 0,15
30 minut od aplikacji thustego depozytu , ) C ., .
. C skorze palcami prawej reki. Po uptywie pot godziny od
na powierzchni skory. o . s
aplikacji oceniano obecnos¢ thustego depozytu na
powierzchni skory.
Na stole ustawiono zlewke o pojemnosci 50 ml.
Umieszczono w niej ok. 20 ml emulsji. Ze zlewki
Parametr okreslajacy stopief p(),brano ok. 0,5 ml emglsj 1 1 naniesi‘ono na 0czyszczong
. : , : skore lewego przedramienia. Emulsj¢ rozprowadzono na
Wygladzenie wygladzenia skory po zastosowaniu 0,20

preparatu.

skorze palcami prawej reki. Po uptywie godziny od
aplikacji oceniano stopien wygtadzenia skory w
poréwnaniu z obszarem, na ktérym nie dokonano

aplikacji.

Zrodlo: opracowane na podstawie: [Sutek, Matysa i Pytlas 2006]
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3.5.3. Ocena stabilnosci fizycznej emulsji kosmetycznych zawierajacych dodatek
dlugolancuchowych estrow kwasow fenolowych

Ocena stabilno$ci fizycznej sporzadzonych emulsji kosmetycznych zostata
przeprowadzona zgodnie z wytycznymi normy BN-64/6140-02 i obejmowata badanie
stabilno$ci fizycznej w podwyzszonej temperaturze oraz badanie stabilnosci fizycznej w
obnizonej temperaturze .

W celu okreslenia stabilno$ci emulsji w podwyzszonej temperaturze, probki
umieszczono w cieplarce laboratoryjnej Termometal i inkubowano przez 24 godziny w
temperaturze 30°C. Po uptywie tego czasu dokonano wizualnej oceny stabilnosci
ogrzewanych probek. Emulsja nie powinna ulec rozwarstwieniu.

Ocena stabilnosci emulsji w obnizonej temperaturze polegala na umieszczeniu probek
emulsji w chlodziarce i przetrzymywaniu ich w temperaturze -3°C przez 24 godziny. Po
uptywie tego czasu dokonano wizualnej oceny stabilno$ci badanych probek. Emulsja nie

powinna ulec rozwarstwieniu.

3.5.4. Ocena wlasciwosci przeciwrodnikowych dlugolancuchowych estrow
kwasow fenolowych w emulsjach kosmetycznych typu O/W

Oceny wiasciwosci przeciwrodnikowych dlugotancuchowych estrow kwasow
fenolowych w emulsjach kosmetycznych dokonano na podstawie metody z rodnikiem DPPH’,
zaproponowanej przez Sanchez-Moreno i wspotpracownikow [1998], z wprowadzonymi
modyfikacjami.

Rodnik DPPH" w roztworach przybiera barwe purpurowa z maksimum absorpcji przy
dtugosci fali 515 nm. W wyniku reakcji rodnika DPPH™ z przeciwutleniaczem nastgpuje
zmiana barwy roztworu, ktora skutkuje spadkiem wartos$ci absorbancji. Za miar¢ aktywnoSci
przeciwutleniajacej przyjeto wartos¢ parametru ICsy (ECsp), ktory okresla stezenie
przeciwutleniacza powodujace spadek poczatkowego stezenia rodnika o 50%.

Badaniu poddano emulsje sporzadzone zgodnie z receptura opisang w punkcie 3.5.1.,
zawierajace 1,00% dodatek:

» ferulanu tetradecylu,
» ferulanu heksadecylu,
» ferulanu oktadecylu,
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galusanu tetradecylu,
glusanu heksadecylu,
galusanu oktadecylu,
3,5-dihydroksybenzoesanu tetradecylu,

vV V V V V

3,5-dihydroksybenzoesanu haksadecylu,

» 3,5-dihydroksybenzoesanu oktadecylu
oraz emulsje kontrolng nie zawierajacg dodatku dhlugotancuchowych estrow kwasow
fenolowych.

Emulsje w ilosci 0,4800 g rozpuszczono w 10 ml mieszaniny chloroform — metanol
1:1. Dla kazdej emulsji sporzadzono probki w trzech nawazkach. Otrzymany roztwor
podstawowy poddano dalszym rozcienczeniom. W kuwecie szklanej umieszczono okreslone
objeto$ci roztworu DPPH' o stezeniu 100 uM w mieszaninie chloroform — metanol 1:1 oraz
roztworu badanego, w ten sposob by stezenie finalne estru w mieszaninie reakcyjnej
wynosito:

» dla emulsji zawierajgcych estry kwasu galusowego: 0,00 pg/ml (préba
zerowa); 2,40 png/ml, 4,80 pg/ml; 9,60 pg/ml,

» dla pozostatych emulsji: 0,00 pg/ml (proba zerowa); 7,50 pg/ml; 15,00 pg/ml;
22,50 pg/ml; 30,00 pg/ml.

Sporzadzone w ten sposOb probki przetrzymywano na stanowisku pozbawionym
dostepu $wiatla, przez okres 30 min. Po uptywie tego czasu dokonano pomiaru wartosci
absorbancji poszczegdlnych probek przy dlugosci fali 515 nm stosujgc mieszaning chloroform
—metanol 1:1 jako odno$nik.

Procent wygaszonego rodnika obliczono na podstawie wzoru:

Q=100% - u
Ag

gdzie:
Q — procentowa warto$¢ wygaszonego rodnika DPPH’,
Ay — warto$¢ absorbancji probki zerowe;,

A — warto$¢ absobrancji probek po uptywie 30 min.
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Wartosci ICsp poszczegdlnych probek okreslono na podstawie liniowej zalezno$ci

procentowej warto$ci wygaszonego rodnika DPPH’ od stezenia estru w probce.

3.5.5. Korneometryczna ocena stopnia nawilZenia naskorka po jednorazowej
aplikacji emulsji kosmetycznych

Do korneometrycznej oceny stopnia nawilzenia naskoérka po jednorazowej aplikacji
emulsji  kosmetycznych wykorzystano urzadzenie Corneometer CM 825 firmy
Courage+Khazaka electronic GmbH.

Zasada dziatania tego urzadzenia opiera si¢ na ocenie pojemnosci elektrycznej
wierzchnich warstw naskdrka (o grubosci w granicach 10-20 um), ktora ulega zwickszeniu
wraz ze wzrostem stopnia nawilzenia. Uzyskiwane wyniki pomiaru s3 wyrazane w
arbitralnych jednostkach i sg zawarte w przedziale 0-130.

W celu wyeliminowania wptywu warunkow zewnetrznych na uzyskane rezultaty,
badanie stopnia nawilzenia naskorka wykonano kazdorazowo w tym samym pomieszczeniu,
przy zachowaniu jednakowych warunkow pomiarowych. Pomiary zostaly przeprowadzone w
temperaturze pokojowej (okoto 20°C), przy statej wilgotnosci (okoto 40 — 60%), z dala od
bezposredniego dostgpu promieniowania stonecznego.

Przeprowadzone badania mialy na celu wstgpne okreslenie wplywu obecnosci
dhugotancuchowych estrow kwasow fenolowych w probkach emulsji na ich whasciwosci
nawilzajace. Badane emulsje nie zostaly poddane testom dermatologicznym, dlatego zasieg
badan zostal ograniczony do 5 oséb.

Osoby poddane badaniu przed przeprowadzeniem oznaczen zostaty poddane
aklimatyzacji, majacej na celu zniwelowanie wpltywu proceséw fizjologicznych na uzyskane
wyniki.

W celu wykonania oznaczenia wtyczke sondy korneometrycznej podtaczono
delikatnie do gniazda przyrzadu. Gtowna cze¢$¢ urzadzenia podlaczono do zrodta zasilania
oraz do komputera zaopatrzonego w oprogramowanie umozliwiajgce rejestracje i wstepne
przetworzenie wynikow. Przeprowadzenie pomiaru polegalo na przykltadaniu sondy
pomiarowej do odpowiednio przygotowanej partii skory i bezposrednim odczycie wyniku.
Badanie obejmowalo przeprowadzenie pomiardéw tuz przed aplikacjg preparatu a nastepnie po

15 min, 30 min, 45 min, 60 min i 120 min od nalozenia emulsji na wyznaczonych
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fragmentach skoéry przedramion. W kazdej serii pomiarowej dokonano 5 odczytow. Badanie

przeprowadzono 3-krotnie.

3.6. Analiza statystyczna

Obliczenia statystyczne przeprowadzono z wykorzystaniem programu STATISTICA
10. Kazdy sposrdd przedstawionych w pracy wynikéw stanowi $rednig arytmetyczng co
najmniej trzech rownoleglych pomiarow.

Przeprowadzono nieparametryczny test normalnosci Kotomogorowa-Smirnowa oraz
test na homogeniczno$¢ wariancji Levene’a. Nastepnie wykonano jednoczynnikowa analizg
wariancji (ANOVA) stosujac test Tuckey’a HSD.

W celu okreSlenia relacji pomig¢dzy poszczegdlnymi parametrami, wyznaczono

wspolczynniki korelacji liniowej Pearsona. Przyjety poziom istotnosci wynosit p<0,05.
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WYNIKI BADAN I DYSKUSJA

1. Wydajnosci reakcji otrzymywania dlugolancuchowych estrow kwasow
fenolowych

Przyblizone wydajnosci reakcji otrzymywania poszczegolnych dhugotancuchowych

estrow kwasow fenolowych przedstawiono w tabeli 12.

Tabela 12 Wydajnosci reakcji otrzymywania dtugotancuchowych estréw kwaséw fenolowych

Zwiazek Masa molowa | Wydajno$¢
[g/mol] [%0]
GT 366,49 15,93
GH 394,55 10,27
GO 422,61 5,58
FT 390,55 29,43
FH 418,61 27,12
FO 446,67 29,10
3,5-DT 349,49 34,77
3,5-DH 377,55 34,60
3,5-DO 405,61 28,14

Zrodto: Badania wlasne

2. Identyfikacja otrzymanych zwigzkow

2.1. Analiza widm jadrowego rezonansu magnetycznego

Metoda protonowego jadrowego rezonansu magnetycznego pozwala na obserwacje
atoméw wodoru, ktore sg najliczniej wystepujagcymi atomami w czasteczkach zwigzkow
organicznych. Analiza widm magnetycznego rezonansu weglowego umozliwia natomiast
bezposrednie badanie atomoéw wegla, ktore tworza szkielet czasteczki. Metody te sa
powszechnie wykorzystywane do identyfikacji i badania prostych czasteczek organicznych.

Stuzg one réwniez do analizy i1 opisywania zwigzkow wielkoczasteczkowych.
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Kazdy z elementow widma NMR jest zrodtem informacji pozwalajacym na ustalenie
pelnej struktury danego zwigzku. Liczba grup sygnatow jest elementem wskazujacym liczbe
jader réwnocennych chemicznie, czyli lezacych w réznym otoczeniu chemicznym.
Intensywnos$¢ integralna grup sygnalow dostarcza natomiast wiadomos$ci na temat
wzajemnego stosunku liczby analizowanych jader w poszczegélnych grupach, co umozliwia
okreslenie minimalnej liczby jader wodoru Ilub wegla w czasteczce, badz liczby
rownocennych jader w grupie. Przesunigcie chemiczne (8) informuje za$§ o otoczeniu
chemicznym jadra dajacego okre$lony sygnal, czyli o: wystepowaniu tadunku na tym jadrze,
wigzaniach chemicznych, w ktérych dane jadro uczestniczy oraz rodzaju podstawnika
zwigzanego z tym jadrem lub znajdujacego si¢ w jego poblizu. Innymi pomocnymi
elementami wykorzystywanymi do interpretacji widm NMR s3: stata ekranowania, warto$¢

stalej sprzezenia, multipletowos$¢ 1 uktad spinowy [Mazurkiewicz i in. 2000].

2.1.1. Analiza widm jadrowego rezonansu magnetycznego ferulanu tetradecylu
(FT)

Rejestracji  widm NMR ferulanu tetradecylu dokonano 2z wykorzystaniem
spektrometru Varian VNMR-S 400 MHz. Jako rozpuszczalnik zastosowano CDClI;, a
wartosci przesuni¢¢ chemicznych (8) przedstawiono w odniesieniu do tetrametylosilanu
(TMS).

W tabeli 13 1 14 przedstawiono wartos$ci przesuni¢¢ chemicznych odczytanych z widm
'H i 3C NMR ferulanu tetradecylu. Na wykresach 1. i 2. przedstawiono widma *H i **C NMR
ferulanu tetradecylu.

Na widmie 'H NMR wykonanym dla prébki ferulanu tetradecylu zaobserwowano 9
wyraznych sygnatow, co §wiadczy o obecnosci 9 grup rownocennych protondéw w czasteczce.
Zgodnie z zakresami przesuni¢¢ chemicznych istnieje mozliwo$¢ wyodrebnienia kilku
uktadéw charakterystycznych dla budowy badanego zwigzku. Sygnaty protonow
zarejestrowane jako intensywny pik przy przesuni¢ciu chemicznym 1,257 ppm, odpowiadaja
atomom wodoru wchodzacym w sktad grup —CH,-. Sygnaty w zakresie 7 — 8 ppm $wiadcza
natomiast o obecno$ci ukladu aromatycznego w czasteczce badanego zwiazku. Pojedynczy
pik pojawiajacy si¢ przy przesuni¢ciu chemicznym 6,274 ppm, pochodzi natomiast od

sygnatu atomu wodoru grupy —OH przy pierscieniu aromatycznym.
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Przeprowadzona analiza widm **C NMR umozliwita uzupehienie informacji
uzyskanych na podstawie interpretacji widm *H NMR. Obecno$¢ sygnatow w zakresie 14,084
— 32,635 ppm s$wiadczy o obecnosci atomow wegla nalezacych do tancucha alifatycznego.
Pik przy przesunigciu chemicznym 167,422 ppm odpowiada natomiast sygnatom

karbonylowego atomu wegla grupy estrowe;.

Tabela 13 Warto$ci przesunieé chemicznych w widmie "H NMR ferulanu tetradecylu (FT) w
odniesieniu do struktury zwigzku

O\/’E\\/M?m
3 2 2 2 2 2 2
O—CH,4
Numer 5 [ppm] Liczbz’a
grupy protonow
1 0,895 3H
2 1,257 24 H
3 1,713 2H
4 4,188 2H
5 7,078 1H
6 3,919 3H
7 6,274 1H
8 7,628 1H
9 7,033 1H

Zrodto: badania wlasne

95



Normalized Intensity
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Tabela 14 Wartosci przesunigé chemicznych w widmie **C NMR ferulanu tetradecylu (FT) w
odniesieniu do struktury zwiazku

1d

2 13 11 3 7 5 3
\‘\%5,,0 W9H3
14 12 10 B E 4 2

23 | 18
22 > o O—C224H3
OH
Numer o Numer 5 [ppm] Numer 5 [ppm]
atomu C | [ppm] | atomu C atomu C
1 14,084 9 29,509 17 144,632
2 22,652 10 29,321 18 109,26
3 32,635 11 29,266 19 114,632
4 31,884 12 28,723 20 146,734
5 29,655 13 25,956 21 147,874
6 29,639 14 64,602 22 115,568
7 29,616 15 167,422 23 122,997
8 29,558 16 126,976 24 55,871

Zrodto: badania whasne
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Normalized Intensity
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Zrodlo: badania wlasne

2.1.2. Analiza widm jadrowego rezonansu magnetycznego galusanu tetradecylu
(GT)

Rejestracji widm NMR galusanu tetradecylu dokonano z wykorzystaniem
spektrometru Varian VNMR-S 400 MHz. Jako rozpuszczalnik zastosowano (CD3),CO, a
warto$ci przesuni¢¢ chemicznych (8) przedstawiono w odniesieniu do tetrametylosilanu
(TMS).

W tabeli 15 1 16 przedstawiono warto$ci przesuni¢¢ chemicznych obecnych na
widmach *H i *C NMR galusanu tetradecylu. Na wykresach 3 i 4 przedstawiono widma *H i
3C NMR badanego estru kwasu galusowego.

Na widmie "H NMR zaobserwowano 7 wyraznych sygnalow, co $wiadczy o obecnosci
7 grup réwnocennych protonow w badanej probce. Sygnal protonéw pojawiajacy si¢ w
zakresie 3 — 4 ppm odpowiada grupie —OH, wchodzacej w sktad zanieczyszczen
wynikajacych z pozostatosci alkoholu tetradecylowego. Zwigzek ten oraz produkt reakcji
wykazujg zblizong rozpuszczalno$¢ w dostepnych rozpuszczalnikach, co czyni go substratem
trudnym do wusunigcia. Sygnal protonéw zarejestrowany jako intensywny pik przy

przesunig¢ciu chemicznym 1,288 ppm, odpowiada atomom wodoru wchodzacym w sktad grup
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—CH,- dlugiego tancucha weglowodorowego czasteczki estru. Sygnal obserwowany przy
7,131 ppm $wiadczy natomiast o obecno$ci aromatycznych atoméw wodoru. Sygnaly
protonow zarejestrowane przy 2,037 ppm 1 4,210 ppm pochodza od trzech atoméw wodoru
grup —OH przy pier§cieniu aromatycznym.

Przeprowadzona analiza widm **C NMR umozliwita uzupehienie informacji
uzyskanych na podstawie interpretacji widm "H NMR. Obecno$¢ sygnatow w zakresie 14,325
— 32,587 ppm $wiadczy o obecnosci atomoéw wegla nalezacych do tancucha alifatycznego
czasteczki. Pik przy przesunigciu chemicznym 166,656 ppm odpowiada natomiast

oczekiwanym sygnatom karbonylowego atomu wegla grupy estrowe;.

Tabela 15 Wartosci przesunieé¢ chemicznych w widmie "H NMR galusanu tetradecylu (GT) w
odniesieniu do struktury zwigzku

4 I 4
HO L on
o
Numer 5 [ppm] Liczb?
grupy protonow
1 0,880 3H
2 1,288 24 H
3 1,707 2H
4 7,131 2H
5 2,037 2H
6 4,210 1H

Zrodlo: badania wiasne
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Normalized Intensity
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odniesieniu do struktury zwigzku

12 10 g 51 4 2
HO
atomu©| 2 PP | aiomu | 3 1PP | gtomy | 3 9P
1 14,325 8 | 30319 | 15 | 166,656
2 23,279 o | 3020 | 16 [122046
3 32,587 10 | 30265 | 17 | 109,704
4 30,392 11 | 30238 | 18 | 145948
5 30,365 12 | 3003 | 19 |138574
6 30,35 13 | 29992 | 20 | 145948
7 30,334 14 | 206222 21 | 109,704

Zrodto: badania whasne
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Normalized Intensity
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Zrodlo: badania wlasne

2.1.3. Analiza widm jadrowego rezonansu magnetycznego 3,5-dihydroksybenzo-
esanu tetradecylu (3,5-DT)

Rejestracji widm NMR 3,5-dihydroksybenzoesanu tetradecylu dokonano z
wykorzystaniem spektrometru Varian VNMR-S 400 MHz. Jako rozpuszczalnik zastosowano
(CD3),CO, a warto$ci przesunie¢ chemicznych (8) przedstawiono w odniesieniu do
tetrametylosilanu (TMS).

W tabeli 17 i 18 przedstawiono doktadne wartosci przesunie¢ chemicznych obecnych
na widmach H i *C NMR 3,5-dihydroksybenzoesanu tetradecylu. Na wykresach 5 i 6
przedstawiono widma *H i **C NMR badanego estru.

Analiza widm 'H i *C NMR probki potwierdzita obecno§é grup charakterystycznych
W czasteczce estru.

Na widmie "H NMR zaobserwowano 7 wyraznych sygnatow, co $wiadczy o obecnosci
7 grup réwnocennych protonéw w badanej probce.Sygnat protondéw przy 2,058 ppm jest
sygnatem charakterystycznym dla zastosowanego rozpuszczalnika. Pik pojawiajacy si¢ przy
1,281 ppm, odpowiada sygnatom atomow wodoru wchodzacym w sktad grup —CH,- dtugiego
tancucha weglowodorowego czasteczki estru. Piki obecne przy przesunigciu chemicznym

7,025 ppm 1 6,587 ppm odpowiadaja sygnatom trzech protonéw aromatycznych, natomiast
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sygnal protondéw przy 4,252 ppm, $wiadczy o obecnosci dwdoch atoméw wodoru grup —OH
przy pierscieniu aromatycznym.

Przeprowadzona analiza widm '*C NMR umozliwila uzupetnienie informacji
uzyskanych na podstawie interpretacji widm *H NMR. Obecno$¢ sygnatow w zakresie 14,325
— 30,350 ppm $wiadczy o obecno$ci atomow wegla nalezacych do tancucha alifatycznego
czasteczki. Pik przy 166,656 ppm odpowiada natomiast oczekiwanym sygnatom

karbonylowego atomu wegla grupy estrowe;.

Tabela 17 Wartosci przesunieé¢ chemicznych w widmie *H NMR 3,5-dihydroksybenzoesanu
tetradecylu (3,5-DT) w odniesieniu do struktury zwigzku

0 2 2 2 2 2 2
0 CH
\ W\/\W\\/1 3
3 2 2 2 2 2 Z

4 T 4
HO | 7 on
Numer 5 [ppm] LiCZb?
grupy protonow
1 0,878 3H
2 1,281 24 H
3 1,745 2H
4 7,025 2H
5 4,252 2H
6 6,587 1H

Zrodlo: badania wiasne

101



Normalized Intensity

1.0 JRC-14

o
©

IS4
o

o
3

o
o

o
o

o
IS

o
w

o
N

o
s

12 11 10 9 8 7 6 5 4 3 2 1 0 -1

Chemical Shift (ppm)
Wykres 5 Widmo *HNMR 3,5-dihydroksybenzoesanu tetradecylu (3,5-DT)
Zrédto: badania whasne

Tabela 18 Wartosci przesunieé¢ chemicznych w widmie *C NMR 3,5-dihydroksybenzoesanu
tetradecylu (3,5-DT) w odniesieniu do struktury zwigzku

o A A A
" 14 12 10 & 6 4 2
II N
1]
HO 19/18 OH
al;IOul’:]nueE d [ppm] aTOUFYTueE d [ppm] alzlour;nuezj d [ppm]
1 14,325 8 30,027 15 166,610
2 23,272 9 29,992 16 133,319
3 26,632 10 29,961 17 108,524
4 30,350 11 29,858 18 159,370
5 30,319 12 29,492 19 107,786
6 30,281 13 29,223 20 159,370
7 30,242 14 206,326 21 108,524

Zrodto: badania whasne
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Wykres 6 Widmo **C NMR 3,5-dihydroksybenzoesanu tetradecylu (3,5-DT)
Zrédto: badania whasne

2.2. Analiza widm podczerwieni (IR)

Zastosowana w pracy spektroskopia podczerwieni (IR) opiera si¢ na zdolnosci
czasteczek zwigzkow organicznych do absorbowania i przeksztatcania w energi¢ oscylacyjna
promieniowania podczerwonego o czestosci w zakresie 4000 - 400 cm™. Absorpcja ta jest
kwantowana, a widma oscylacyjne wystepuja w postaci pasm. Dzieki temu spektroskopia
podczerwieni moze by¢ wykorzystywana do identyfikacji grup funkcyjnych i innych
elementow w zwigzku [Silverstein, Webster i Kiemle 2007].

Potozenie pasm w widmie podczerwieni okresla si¢ liczbami falowymi, ktérych
jednostka jest odwrotnos¢ centymetra (cm'l). Intensywnos$¢ pasm wyraza si¢ natomiast jako
transmitancj¢, czyli stosunek energii przepuszczonej do energii padajacej na probke,
wyrazong w procentach.

Ze wzgledu na obecno$¢ wielu grup funkcyjnych w strukturze otrzymanych
zwiazkow, na widmach obserwuje si¢ liczne pasma absorpcji. Niektore z nich mogg ulegac

naktadaniu co stanowi utrudnienie w ich interpretacji.
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2.2.1. Analiza widm podczerwieni (IR) estrow kwasu ferulowego

Otrzymane estry kwasu ferulowego rd6znig si¢ jedynie dlugoscig tancucha
weglowodorowego, natomiast grupy obecne w ich czasteczkach nie ulegaja zmianie, co
skutkuje tym, ze na widmach wszystkich otrzymanych estrow tego kwasu wystepuja
analogiczne pasma absorpciji.

Na wykresie 7 przedstawiono widmo podczerwieni ferulanu tetradecylu (FT) oraz
widmo alkoholu tetradecylowego (AT), ktory jest jednym z substratow wykorzystanych do
syntezy wymienionego estru.

Grupa estrowa daje dwa silne pasma absorpcji pochodzace od drgan rozciagajacych
C=0 oraz C-O. Pierwsze z nich pojawia si¢ w zakresie 1750 — 1735 cm™ natomiast drugie w
zakresie 1300 — 1100 cm™. Drgania rozciagajace C-O sa wypadkowa dwoch asymetrycznych,
sprz¢zonych drgan: C-C(C=0)-0O i O-C-C.

Na widmach zaobserwowano obecno$¢ dwoch intensywnych pasm absorpcji w
zakresie 3000 — 2840 cm®, pochodzacych od drgan rozciagajacych C-H, ktére sa
charakterystyczne dla alkanow 1 $wiadczg o obecnosci dtugiego tancucha weglowodorowego
w czasteczkach estrow kwasu ferulowego.

Pojawienie si¢ szerokiego, ostrego pasma absorpcji drgan rozciggajacych O-H w
zakresie 3550 - 3200 cm™ oraz silnego pasma absorpcji pochodzacego od drgan
rozciagajacych C-O w  zakresie 1260 — 1000 cm™ dowodzi wystgpowania grupy
hydroksylowej w strukturze zwigzku.

Pasma absorpcji o $redniej intensywnosci pojawiajace si¢ w rejonie symetrycznych
drgan rozciagajacych C-O-C (1075-1020 cm™) potwierdzaja obecnos¢ grupy —OCHs w
czasteczkach estrow.

Drgania zginajace C-H poza plaszczyzne, zaobserwowane w postaci $rednio
intensywnych pasm w zakresie niskich czestosci 900 — 675 cm™ sa charakterystyczne dla

sasiadujgcych atoméw wodoru w pier§cieniu aromatycznym.
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Wykres 7 Widmo podczerwieni (IR) ferulanu tetradecylu (FT) i alkoholu tetradecylowego (AT)
Zrodlo: badania wlasne

2.2.2. Analiza widm podczerwieni (IR) estréw kwasu galusowego

Na wykresie 8 przedstawiono widmo IR galusanu tetradecylu (GT) oraz widmo IR
alkoholu tetradecylowego (AT), ktory jest jednym z substratow wykorzystanych do syntezy
wymienionego estru.

Intensywne pojedyncze pasma absorpcji pojawiajace sic w zakresie 1300 — 1000 cm™
odpowiadaja drganiom rozciggajacym C-O, charakterystycznym dla grupy estrowej. Pasma te
sasiadujg z silnymi pasmami absorpcji w rejonie drgan rozciagajacych C-O 1260 — 1000 cm™,
typowymi dla grupy hydroksylowej. Pasma absorpcji drgan rozciggajacych C=0 (1750 - 1735
Cm'l) potwierdzaja obecnos$¢ w strukturze zwigzku grupy estrowe;.

Na widmach zaobserwowano rowniez obecno$¢ szerokich, rozdzielonych pasm
absorpcji pojawiajacych sic w rejonie drgaf rozciagajacych O-H 3550 — 3200 cm™, ktore

swiadczg o obecnosci grup hydroksylowych w czasteczkach estrow.
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Obecnos¢ dwoch intensywnych pasm absorpcji pojawiajacych si¢ w zakresie 3000 —
2840 cm™, pochodzacych od drgan rozciggajacych C-H, $wiadczy o obecnosci dlugiego
tancucha weglowodorowego w czasteczkach estrow kwasu galusowego, natomiast pasma
drgan zginajacych C-H poza plaszczyzng, w zakresie niskich czestosci 900 — 675 cm™ sa

charakterystyczne dla sasiadujacych atoméw wodoru w pierscieniu aromatycznym.
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Wykres 8 Widmo podczerwieni (IR) galusanu tetradecylu (GT) i alkoholu tetradecylowego (AT)
Zrodlo: badania wlasne

2.2.3. Analiza widm podczerwieni (IR) estréw kwasu 3,5-dihydroksybenzo-
esowego

Na wykresie 9 przedstawiono widmo IR 3,5 - dihydroksybenzoesanu tetradecylu (3,5-
DT) oraz widmo IR alkoholu tetradecylowego (AT), ktory jest jednym z substratow
wykorzystanych do syntezy wymienionego estru.

Otrzymane estry kwasu 3,5-dihydroksybenzoesowego roznig si¢ jedynie dtugoscia
tancucha weglowodorowego, natomiast grupy obecne w ich czasteczkach nie ulegaja zmianie,

przez co polozenie poszczegolnych pasm absorpcji na widmach jest bardzo zblizone.

106



Na podstawie przeprowadzonej analizy stwierdzono obecno$¢ dwoch intensywnych
pasm absorpcji w zakresie 3000 — 2840 cm™, pochodzacych od drgan rozciagajacych C-H.
Swiadczy to o obecnosci tancucha alkilowego w czasteczkach estrow. Pierscien aromatyczny
wystepujacy w strukturze zwiazkéw ujawnia natomiast drgania zginajagce C-H poza
plaszczyzn¢ pojawiajace si¢ jako pasma o $redniej intensywno$ci w zakresie 900 — 675 cm™,

Szerokie, ostre pasma o S$redniej intensywnos$ci pojawiajace si¢ w rejonie drgan
rozciagajacych O-H w zakresie 3550 — 3200 cm™ oraz silne pasma absorpcji w rejonie drgan
rozciagajacych C-O w zakresie 1260 — 1000 cm™ dowodza obecnosci grup hydroksylowych
w czasteczkach estrow.

Obecnos¢ intensywnych pasm absorpcji pochodzacych od drgan rozciagajacych C=0
(1750-1735 cm™) oraz C-O (1300 — 1100 cm™) potwierdza za$ wystgpowanie grupy estrowej

w czasteczkach badanych zwigzkow.
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Wykres 9 Widmo podczerwieni (IR) 3,5-dihydroksybenzoesanu tetradecylu (3,5-DT) i alkoholu
tetradecylowego (AT)
Zrédto: badania whasne
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2.3. Analiza elementarna

2.3.1. Analiza elementarna ferulanu tetradecylu (FT)
W tabeli 19 zestawiono wyniki analizy elementarnej wykonanej dla ferulanu
tetradecylu (FT). Otrzymane warto$ci w znacznym stopniu odpowiadajg warto$ciom

teoretycznym, obliczonym na podstawie wzoru sumarycznego estru.

Tabela 19 Wyniki analizy elementarnej ferulanu tetradecylu

Lo Teoretyczne zawartosci Doswiadczalne zawartoSci
Pierwiastek s . C .
pierwiastkow pierwiastkow
Wegiel 73,93% 73,87%
Tlen 16,29% 16,34%
Wodor 9,77% 9,79%

Zrodlo: badania wiasne

2.3.2. Analiza elementarna galusanu tetradecylu (GT)

W tabeli 20 zestawiono wyniki analizy elementarnej wykonanej dla galusanu
tetradecylu (GT). Otrzymane warto$ci réznig si¢ nieznacznie od wartosci teoretycznych,
obliczonych na podstawie wzoru sumarycznego zwigzku. Rozbieznosci pomigdzy tymi
alkoholu

tetradecylowego, bedacego jednym z substratow reakcji. Zblizona rozpuszczalno$¢ w

warto§ciami moga wynika¢ z obecnosci w probce niewielkich ilosci

dostepnych rozpuszczalnikach galusanu tetradecylu 1 alkoholu tetradecylowego uniemozliwia

catkowite oczyszczenie produktu z pozostatosci nieprzereagowanego alkoholu.

Tabela 20 Wyniki analizy elementarnej galusanu tetradecylu

S Teoretyczne zawartosci Doswiadczalne zawarto$ci
Pierwiastek Do . Lo .
pierwiastkow pierwiastkow
Wegiel 68,97% 69,98%
Tlen 21,71% 20,51%
Wodor 9,32% 9,51%

Zrodto: badania whasne




2.3.3. Analiza elementarna 3,5-dihydroksybenzoesanu tetradecylu (3,5-DT)

W tabeli 21 zestawiono wyniki analizy elementarnej wykonanej dla 3,5-
dihydroksybenzoesanu tetradecylu (3,5-DT). Otrzymane warto$ci w znacznym stopniu
odpowiadajg wartosciom teoretycznym, obliczonym na podstawie wzoru sumarycznego estru.
Niewielkie rozbieznosci pomi¢dzy oznaczong a teoretyczng zawarto$cig tlenu mogg wynikaé

z niewielkiego zawilgocenia badanego surowca.

Tabela 20 Wyniki analizy elementarnej 3,5-dihydroksybenzoesanu tetradecylu

Pierwiastek Teoretyczne zawartosci Doswiadczalne zawarto$ci
pierwiastkow pierwiastkow
Wegiel 71,95% 71,13%
Tlen 18,26% 19,29%
Wodor 9,80% 9,58%

Zrodto: badania whasne
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3. Ocena wlasciwosci fizykochemicznych dlugolancuchowych estrow
kwaséw fenolowych

3.1. Badanie temperatury topnienia

W  tabeli 21  przedstawiono  temperatury  topnienia  otrzymanych

dhugotancuchowych estrow kwasow fenolowych.

Tabela 21 Temperatura topnienia otrzymanych pochodnych kwasow: ferulowego, galusowego i 3,5-
dihydroksybenzoesowego

. Temper r
Zwiazek to;niiiiztgcﬁ

FT 41

FH 46

FO 50

GT 85

GH 89

GO 95
3,5-DT 60
3,5-DH 64
3,5-DO 71

Zrédlo: badania wlasne

n=3

Pochodne poszczegdlnych kwasow fenolowych roznig si¢ dlugoscia *tancucha
weglowodorowego w czasteczkach, co ma odzwierciedlenie w ich temperaturach topnienia.
Zaobserwowano, ze wraz ze wzrostem dlugosci tancucha alkilowego, temperatura topnienia
estrow wzrasta, Co jest zjawiskiem naturalnym dla zwigzkéw wystgpujacych w tym samym

szeregu homologicznym.

3.2. Badanie stabilnos$ci termicznej

Stabilno$¢ termiczng otrzymanych estréw okreslono na podstawie analizy
termograwimetrycznej (TG). Wszystkie oznaczenia zostaly wykonane w atmosferze gazu

obojetnego, dlatego uzyskane wyniki w szczegotowy sposob obrazujg zmiany wlasciwosci
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probek w zalezno$ci od zmian temperatury. W celu ulatwienia interpretacji wynikéw
wyznaczono pierwsze pochodne krzywych termograwimetrycznych wzgledem temperatury
(DTG).

3.2.1. Badanie stabilnosci termicznej estréw kwasu ferulowego

Przeprowadzona analiza termiczna wykazala, ze najbardziej stabilnymi termicznie
estrami kwasu ferulowego sa ferulan tetradecylu (FT) i ferulan heksadecylu (FH).
Poczatkowy i zarazem najwickszy ubytek masy tych zwigzkéw wynikajacy z ich termicznego
rozktadu nastapil powyzej 265°C i wynosit ok 83% dla ferulanu tetradecylu oraz ok 82% dla
ferulanu heksadecylu. W przypadku ferulanu oktadecylu (FO) analogiczne przemiany
wystapity po przekroczeniu 260°C. Termicznej degradacji ulegto ok 77% masy tego estru.

Procesy prowadzace do termicznej dekompozycji probek kwasu ferulowego wystapity
po przekroczeniu 180°C. Jest to temperatura duzo nizsza niz w przypadku jego pochodnych,
co dowodzi, ze utworzenie wigzania z udzialem grupy karboksylowej kwasu powoduje
zwigkszenie stabilno$ci termicznej otrzymanego zwiazku. W wyniku tych przemian
zanotowano spadek masy probki o 92%.

Nalezy podkresli¢, ze otrzymane estry kwasu ferulowego wykazujg stabilno$é¢
termiczng porownywalng z powszechnie wykorzystywanymi przeciwutleniaczami
syntetycznymi BHA 1 BHT, ktore ulegaja rozktadowi termicznemu po przekroczeniu 250°C
[Santos 1 in. 2012]. Zaktadajac, ze zar6wno BHA jak i BHT wykazuja efekt ,,carry through",
mozna domniemywaé, ze wymienione estry kwasu ferulowego beda ujawniaty podobne
wlasciwos$ci w procesach termicznej obrobki zywnosci.

Przebieg krzywych TG kwasu ferulowego i jego pochodnych przedstawiono na
wykresie 10.
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Whykres 10 Krzywe termograwimetryczne ferulanu tetradecylu (FT), ferulanu heksadecylu (FH),
ferulanu oktadecylu (FO) i kwasu ferulowego (KF)
Zrédto: badania whasne

3.2.2. Badanie stabilnos$ci termicznej estréw kwasu galusowego

Analiza termograwimetryczna wykazala, ze rozktad termiczny estréw kwasu
galusowego w atmosferze gazu obojetnego przebiegal dwuetapowo.

Najbardziej stabilng termicznie pochodng kwasu galusowego byt jego ester
oktadecylowy (GO). Pierwszy, wyrazny ubytek masy tego zwigzku pod wplywem
temperatury, wynoszacy ok. 19%, wystapit po przekroczeniu 185°C i trwal do osiggniecia
przez probke 257°C. Kolejny znaczny spadek masy badanego materiatu (ok. 63,1%) nastapit
powyzej 282°C.

Nieco nizsza stabilnos$cig termiczng charakteryzowat si¢ galusan heksadecylu (GH).
Poczatkowy spadek masy tego estru nastgpit po przekroczeniu 163°C i wynosit ok. 10%.
Powyzej 233°C przemiany prowadzace do termicznej dekompozycji probki ulegly
zahamowaniu, natomiast po przekroczeniu 278°C procesy te przybraty na intensywnosci. W
trakcie wspomnianego etapu termicznej degradacji uleglo ok 65 % masy estru.

Najmniej stabilng termicznie pochodng kwasu galusowego byt galusan tetradecylu
(GT). Pierwsze przemiany prowadzace do znacznego ubytku masy probki tego estru pojawity

si¢ powyzej 153°C, a etap ten trwal do momentu osiggnigecia przez nig 220°C. We
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wspomnianym zakresie temperatur obserwowano ok. 15% ubytek masy. Kolejny wyrazny
spadek masy probki estru nastapit powyzej 247°C i stanowit ok. 63% masy poczatkowe;.

Podczas analizy termograwimetrycznej kwasu galusowego, pierwszy, wyrazny ubytek
masy probki nastapit po przekroczeniu przez nig temperatury 71°C i najprawdopodobniej byt
zwigzany z odparowaniem wody w niej zawartej. Po zakonczeniu tego etapu masa probki nie
uleglta wyraznej zmianie do momentu osiggni¢cia przez nig temperatury 237°C, powyze]
ktorej nastgpil kolejny gwaltowny spadek masy surowca o ok. 13% masy poczatkowe;.
Kolejny etap rozktadu termicznego badanego materiatu rozpoczat si¢ po przekroczeniu 305°C
i trwat do momentu osiaggniecia 340°C. W trakcie tego etapu termicznej degradacji ulegto ok.
24% masy poczatkowej. Po przekroczeniu tego punktu spadek masy probki badanego
surowca ulegt znacznemu spowolnieniu. Probka kwasu galusowego nie ulegta catkowitej
degradacji podczas ogrzewania do temperatury 550°C. Jej pozostalo$¢ stanowita 25% masy
poczatkowe;.

Dhugotancuchowe estry kwasu galusowego charakteryzowaly si¢ duzo nizsza
stabilnos$cig termiczng niz pochodne kwasu ferulowego, a ich odpornos¢ na oddzialywanie
wysokich temperatur zmieniata si¢ w zalezno$ci od dtugosci tancucha weglowodorowego w
czasteczce zwigzku. Wraz ze wzrostem dtugosci tancucha alkilowego w strukturze estrow, ich
stabilnos$¢ termiczna wzrastata. Podobna zalezno$¢ zostata wczes$niej zaobserwowana w
przypadku galusanu propylu, galusanu oktylu i galusanu dodecylu, ktére sa powszechnie
stosowane w przemysle spozywczym jako przeciwutleniacze [Madhavi, Singhal 1 Kulkarni
1996].

Badane zwiazki sg bardziej wrazliwe na dziatanie wysokich temperatur niz BHA i
BHT. Zakres temperatur stosowanych w technologii wytwarzania emulsji kosmetycznych
[Marcinkiewicz-Salomonowiczowa 1995] jest jednak nizszy od temperatur, powyzej ktorych
nastgpuja pierwsze wyrazne zmiany wskazujagce na termiczng degradacje estrow kwasu
galusowego, dzieki czemu istnieje znaczne prawdopodobienstwo zachowania wtasciwosci
przeciwutleniajacych tych zwigzkéw w produkcie gotowym.

Przebieg krzywych TG kwasu galusowego i jego pochodnych przedstawiono na

wykresie 11.
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Wykres 11 Krzywe termograwimetryczne galusanu tetradecylu (GT), galusanu heksadecylu (GH),
galusanu oktadecylu (GO) i kwasu galusowego (KG)
Zrédto: badania whasne

3.2.3. Badanie stabilnos$ci termicznej estrow kwasu 3,5-dihydroksybenzoesowego

Analiza termograwimetryczna probek kwasu 3,5-dihydroksybenzoesowego i jego
estrow wykazala, ze zwigzki te charakteryzuja si¢ zréznicowang stabilnoscig termiczng.

Najbardziej stabilng pochodng kwasu 3,5-dihydroksybenzoesowego byt jego ester
tetradecylowy (3,5-DT). Najwiekszy ubytek masy tego zwiazku nastapit powyzej 242°C i
wynosil ok. 94% poczatkowej masy probki.

Rozktad termiczny 3,5-dihydroksybenzoesanu heksadecylu (3,5-DH) przebiegat
natomiast w trzech etapach. Pierwszy wyrazny ubytek masy nastgpit po przekroczeniu
temperatury 82°C i najprawdopodobniej wynikal z odparowania wody w niej zawartej.
Wilgotno$¢ probki wynosita ok. 0,2%. Kolejny etap rozktadu termicznego probki rozpoczat
si¢ po przekroczeniu 182°C i trwat do osiggniecia przez nig 262°C. Termicznej degradacji
uleglo wtedy ok 10% masy tego estru. Po przekroczeniu tej temperatury procesy rozkladu
termicznego badanego surowca przybraly na intensywnos$ci i doprowadzily do ok. 84%
ubytku masy. Etap ten trwat do osiagnigcia temperatury 379°C.

Pierwszy etap rozktadu termicznego probki 3,5-dihydroksybenzoesanu oktadecylu
(3,5-DO) rozpoczat si¢ natomiast po przekroczeniu 174°C i spowodowal redukcje masy

probki o ok. 49%. Powyzej 293°C nastgpito krotkotrwate spowolnienie procesdéw
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prowadzacych do degradacji badanego surowca. Po przekroczeniu 318°C nastgpit kolejny,
znaczny ubytek masy probki, ktory trwat do momentu uzyskania temperatury 389°C. W
trakcie tego etapu termicznej degradacji ulegto ok. 41% masy estru.

Rozktad termiczny kwasu 3,5-dihydroksybenzoesowego przebiegal dwuetapowo.
Pierwszy wyrazny spadek masy probki kwasu nastapit powyzej 215°C 1 wynosit 63% masy
poczatkowej. Po przekroczeniu 338°C procesy prowadzace do termicznej degradacji
badanego materialu przybraly na intensywnosci. W wyniku tych przemian zanotowano
spadek masy probki o ok. 2%. Etap ten trwat do momentu osiggnigcia przez probke 348°C.
Powyzej tej temperatury procesy prowadzace do termicznej dekompozycji materiatu ulegly
Znacznemu spowolnieniu. Podobnie jak w przypadku kwasu galusowego, probka kwasu 3,5-
dihydroksybenzoesowego nie ulegla catkowitej degradacji podczas ogrzewania do

temperatury 550°C. Jej pozostato$¢ stanowita ok. 23% masy poczatkowe;.
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Wykres 12 Krzywe termograwimetryczne 3,5-dihydroksybenzoesanu tetradecylu (3,5-DT), 3,5-
dihydroksybenzoesanu heksadecylu (3,5-DH), 3,5-dihydroksybenzoesanu oktadecylu (3,5-DO) i
kwasu 3,5-dihydroksybenzoesowego (K 3,5-D)

Zrédto: badania whasne

Na podstawie uzyskanych wynikow mozna stwierdzi¢, ze utworzenie wigzania z
udziatem grupy karboksylowej kwasu 3,5-dihydroksybenzoesowego nie wptywa w istotny
sposob na zwigkszenie stabilno$ci termicznej jego pochodnych. Dhlugotancuchowe estry
kwasu 3,5-dihydroksybenzoesowego ulegaja degradacji termicznej w temperaturach

wyzszych niz temperatury okreslone w wigkszosci receptur wytwarzania emulsji
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kosmetycznych, co $wiadczy o braku przeciwwskazan do wykorzystania ich jako
komponentow preparatow kosmetycznych.

Przebieg krzywych TG kwasu 3,5-dihydroksybenzoesowego i jego pochodnych
przedstawiono na wykresie 12.

3.3. Badanie rozpuszczalnoS$ci

Badanie rozpuszczalno$ci otrzymanych dlugotancuchowych estrow kwasow
fenolowych polegalo na polaczeniu badanego surowca z okreslong objetoscig rozpuszczalnika
i obserwacji stopnia jednorodnosci uzyskanej mieszaniny. Zwigzek uznawany byl za
rozpuszczalny w danym rozpuszczalniku w chwili utworzenia z nim homogenicznego uktadu.

Na podstawie poczynionych obserwacji mozna stwierdzi¢, ze wszystkie badane estry
sa zwigzkami nierozpuszczalnymi w wodzie. Wynika to z faktu, Zze w szeregu
homologicznym estrow jedynie pierwsze cztony zawierajace nie wigcej niz 4 atomy wegla
wykazuja rozpuszczalnos¢ w tym wysoce polarnym rozpuszczalniku [Vogel 1984]. Budowa
czasteczkowa estréw wskazuje natomiast na powinowactwo dlugotancuchowych estrow
kwasow fenolowych do w rozpuszczalnikéw organicznych.

Kazdy z badanych zwigzkoéw wykazywal dobra rozpuszczalnos¢ w oleju ro§linnym, co
wynika ze zblizonej budowy opisywanych zwigzkoéw i struktur triglicerydéw wchodzacych w
sktad oleju. Fakt, ze otrzymane estry w latwy sposob ulegaja potaczeniu ze wspomnianym
rozpuszczalnikiem, sugeruje mozliwo$¢ zastosowania ich jako substancji o dzialaniu
przeciwutleniajgcym, przeznaczonych do stabilizowania tluszczoOw bogatych w nienasycone
kwasy tluszczowe oraz faz thuszczowych emulsji kosmetycznych.

Innym rozpuszczalnikiem tworzacym jednorodne roztwory z kazdym z badanych
surowcOw jest octan etylu. Otrzymane estry charakteryzowaly si¢ zrdéznicowana
rozpuszczalnoscia w rozpuszczalnikach organicznych o stosunkowo wysokiej polarnosci,
takich jak aceton, metanol i izopropanol. Wszystkie poddane badaniu estry oktadecylowe byty
nierozpuszczalne w acetonie 1 metanolu. Sposréd wymienionych zwigzkéw jedynie galusan
oktadecylu ulegt rozpuszczeniu w izopropanolu, co wynika z obecnosci trzech polarnych grup
—OH w strukturze tego zwiazku.

Estry tetradecylowe 1  heksadecylowe  kwasow:  galusowego 1  3,5-

dihydroksybenzoesowego wykazaty zdolno$¢ do wytworzenia jednorodnej mieszaniny z
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metanolem, acetonem i izopropanolem. Sposrdd estrow kwasu ferulowego jedynie ferulan
tetradecylu ulegt rozpuszczeniu w acetonie. Wspomniane rdéznice wynikaja z obecnosci
wigkszej liczby grup hydroksylowych w czasteczkach pochodnych kwasu benzoesowego.
Odwrotna sytuacja miala miejsce w przypadku zastosowania chloroformu jako
rozpuszczalnika. Wszystkie estry kwasu ferulowego wykazaly zdolno$¢ tworzenia roztwordéw
z tym rozpuszczalnikiem. Sposrod pozostalych estrow jedynie galusan oktadecylu i 3,5-

dihydroksybenzoesan oktadecylu wykazaty podobne wiasciwosci.

Tabela 22 Rozpuszczalnos¢ dtugotancuchowych estrow kwasow fenolowych w wybranych
rozpuszczalnikach

Rozpuszczalnik
Zwigzek woda ?I.ej octan metanol | aceton | izopropanol | chloroform
roslinny | etylu

FT - + + - + - +

FH - + -

FO - + + - - -

GT - + + + + + -

GH - + + + + + -

GO - + + - - + +
3,5-DT - + + + + i
3,5-DH - + + + + _
3,5-DO - + + - - - +

»T~ zwigzek rozpuszcza si¢ w danym rozpuszczalniku, ,,-” zwigzek nie rozpuszcza si¢ w danym

rozpuszczalniku
Zrodto: badania wlasne

3.4. Okreslenie rownowagi hydrofilowo-lipofilowej

Wspotczynnik HLB jest warto$cig umozliwiajaca powigzanie budowy hydrofilowo-
lipofilowej czasteczek surfaktantow z ich wlasciwosciami uzytkowymi. Klasyfikacja
uwzgledniajgca wspomniang relacje zostala zaproponowana przez Griffina i opierata si¢ na
umownej skali liczbowej od 0 do 20, w ktorej HLB = 0 odpowiada zwigzkowi o
wlasciwos$ciach wytacznie hydrofobowych, natomiast HLB = 20 zwigzkowi o wlasciwosciach
wytacznie hydrofilowych [Zielinski 2009]. Zaleznosci pomiedzy wihasciwosciami
uzytkowymi surfaktantow a wartos$cig ich wspotczynnika HLB zostaty przedstawione w tabeli

23.
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Tabela 23 Zalezno$¢ pomiedzy wiasciwosciami uzytkowymi surfaktantow a warto$cig wspotczynnika

HLB

Wiasciwosci uzytkowe lell'_tgsc

Srodki antypieniace 15-3,0

Emulgatory typu w/o 3,0-6,0

Srodki zwilzajace i powlekajace 7,0-9,0
Emulgatory typu o/w 8,0-18,0
Srodki piorace 13,0-15,0
Solubilizatory 13,0-18,0

Zrodto: [Zielinski 2009]

Wartos$ci HLB otrzymanych dlugotancuchowych estrow kwasow fenolowych zostaty
wyznaczone na podstawie metody opracowanej przez McGowana. Uzyskane wyniki mieszczg
si¢ w skali zaproponowanej przez Griffina 1 mogg by¢ interpretowane zgodnie z jego
klasyfikacja.

Wyznaczone wartosSci HLBy wskazuja, ze ferulan heksadecylu (FH), ferulan
oktadecylu (FO) i 3,5-dihydroksybenzoesan oktadecylu (3,5-DO) wykazujg wilasciwos$ci
hydrofobowe (HLBy<1).

Ferulan tetradecylu (FT), galusan oktadecylu (GO), 3,5-dihydroksybenzoesan
tetradecylu (3,5-DT) i 3,5-dihydroksybenzoesan heksadecylu (3,5-DH) moga natomiast peni¢
funkcje $srodkoéw antypienigcych.

Zdolnos¢ do tworzenia piany przez wodne roztwory surfaktantow jest wiasciwoscia
pozadang w mechanizmie usuwania brudu. Niestety w wielu sytuacjach istnieje koniecznos¢
sterowania ich efektywnoscia pianotworcza. Srodki antypianotworcze wykorzystuje sie w
celu tlumienia piany podczas produkcji preparatow kosmetycznych lub do zmniejszania
tendencji wyrobow gotowych do tworzenia piany. Substancje o dziataniu antypienigcym
powinny charakteryzowa¢ si¢ bardzo niska rozpuszczalnos$cia, wysoka ruchliwoscig
czasteczek i odpowiednig aktywnos$cig powierzchniowa.

Wartosci HLBy wyznaczone dla galusanu tetradecylu (GT) i galusanu heksadecylu
(GH) wskazuja zas, ze zwigzki te mogg by¢ wykorzystywane jako emulgatory typu W/O.

Emulsje sg nietrwatymi uktadami termodynamicznymi, ktére tatwo ulegaja procesom
takim jak koalescencja, $mietankowanie, sedymentacja, flokulacja, czy inwersja faz, ktore
prowadza do ich catkowitej destabilizacji. Emulgatory s substancjami odpowiedzialnymi za
wspomaganie procesu emulgowania oraz poprzez obnizenie napi¢cia miedzyfazowego

decyduja o utrzymaniu dtugotrwatej stabilnosci emuls;ji.
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Tabela 24 Wyznaczone wartosci HLBy, dtugotancuchowych estrow kwasow fenolowych

Zwigzek Wartos¢ HLBy,

FT 1,54

FH 0,59

FO 0,00

GT 4,12

GH 3,17

GO 2,22
3,5-DT 2,82
3,5-DH 1,87
3,5-DO 0,92

Zrodlo: badania wiasne

3.5. Wstepna ocena wlasciwosci promieniochronnych na podstawie widm UV-VIS

Nadmierna ekspozycja skéry na promieniowanie w zakresie UV (200 — 400 nm) moze
prowadzi¢ do niepozadanych efektow zwigzanych z rozszerzaniem naczyn krwionos$nych,
powstawaniem rumienia oraz procesami odpowiedzialnymi za pojawianie si¢ objawow
przedwczesnego starzenia si¢ i stanow przednowotworowych. Z tego powodu preparaty
kosmetyczne zawieraja sktadniki przeciwdzialajace negatywnym skutkom promieniowania
stonecznego.

Powszechnie stosowane filtry UV wykazuja aktywno$¢ ochronng polegajacag na
absorpcji, rozpraszaniu lub catkowitym odbiciu promieniowania. Sposréd wymienionych
grup najwazniejsza stanowig sktadniki przejawiajace zdolno$¢ do absorpcji promieniowania.
Substancje te stosuje si¢ do produkcji r6znego rodzaju preparatow kosmetycznych, do ktérych
naleza kremy, olejki, pianki, aerozole i sztyfty.

Wigkszo$¢ metod opisujacych zdolnos¢ substancji do pochtaniania promieniowania w
zakresie UV (np. SPF), skupia si¢ na promieniowaniu w zakresie UVB (290 — 320 nm) i UVA
I1 (320 — 340 nm), ktorych oddziatywanie na skore skutkuje gtownie powstawaniem rumienia.
Nadmierna ekspozycja na promieniowanie w zakresie UVAI (340-400 nm) i UVAII wigze si¢
z powazniejszymi konsekwencjami dla zdrowia czlowieka. Wplywa ona na zwigkszenie

produkcji reaktywnych form tlenu w komorkach, powodujac indukcje procesow

119



kancerogenezy. Ponadto istnieja dowody na udzial promieniowania w zakresie UVAI 1
UVAII w procesie starzenia [Hojerova, Medovcikova i Mikula 2011].

Z tego powodu dokonano wstepnej oceny witasciwosci promieniochronnych
wszystkich otrzymanych dtugotancuchowych estrow kwasow fenolowych z uwzglednieniem
promieniowania w zakresie UVB (290-320 nm), UVAII (320-340 nm) i UVAI (340-400 nm).

Do badan zastosowano kilka metod in vitro, odpowiednio zmodyfikowanych dla
potrzeb pracy. Uzyskane wyniki zostaly oparte na pomiarach wartosci absorbancji w zakresie
promieniowania UV-VIS, a wprowadzone modyfikacje polegaly na zastosowaniu probek o
objetosci 3,5 ml, umieszczonych w kuwetach kwarcowych o dlugosci drogi optycznej 10 mm.
Wykorzystane  metody stosuje si¢ powszechnie do opisywania  whasciwosci
promieniochronnych preparatéw kosmetycznych. Przeprowadzone badania umozliwily
okreslenie witasciwosci promieniochronnych otrzymanych estrow jako pojedynczych
sktadnikow pod katem przysztego zastosowania w roli filtrow UV.

Poddane badaniu dlugotancuchowe estry kwasow fenolowych wykazuja zdolnos¢ do
pochlaniania promieniowania UV, a maksima absorpcji tych zwigzkoOw mieszczg si¢ w
zakresie 200 — 400 nm, co wstepnie potwierdza ich wtasciwosci promieniochronne. Widma

UV-VIS otrzymanych zwigzkow przedstawiono na wykresach 13, 14 i 15.
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Zrodto: badania wlasne
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Wykres 15 Widma UV-VIS estrow kwasu 3,5-dihydroksybenzoesowego
Zrédto: badania whasne

Metoda BSRS jest powszechnie wykorzystywana do opisywania wlasciwosci
promieniochronnych filtréow UV w Wielkiej Brytanii. Preparaty podlegaja odpowiedniej
klasyfikacji na podstawie relacji UVA/UVB wyznaczanej na podstawie widm UV-VIS. W

zaleznosci od uzyskanej wartosci stosunku pola powierzchni pod krzywa w zakresie UVA do
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pola powierzchni pod krzywa w zakresie UVB, filtrom UV przypisuje si¢ odpowiednig liczbg
gwiazdek (Tabela 25) [Hojerova, Medovcikova i Mikula 2011]. W metodzie tej dokonuje si¢
pomiaru absorbancji przed i po ekspozycji probek na promieniowanie UV. W pracy
pominigto pomiar absorbancji probek poddanych wptywowi promieniowania, dlatego badania

nie uwzgledniaja oceny odpornosci badanych zwigzkoéw na promieniowanie.

Tabela 25 Klasyfikacja filtrow UV wedtug metody BSRS

. Przedzial
L!ngak wartosci
gwiazde UVA/UVB

0 <0,60
3 0,60 -0,79
4 0,80 -0,89
5 >0,90

Zrédto: [Hojerova, Medovcikova i Mikula 2011]

W celu wyznaczenia relacji UVA/UVB kazdego z otrzymanych estrow, wyznaczono
warto$ci pol powierzchni pod krzywymi w zakresie UVA (AUC UVA | i AUC UVA II) i
UVB (AUC UVB). Obliczone wartosci przedstawiono w tabeli 26.

Sposrod wszystkich badanych zwigzkéw jedynie estry kwasu ferulowego spelnity
warunki postawione substancjom promieniochronnym w klasyfikacji BSRS. Wyznaczone
wartosci relacji UVA/UVB przekraczaty 0,9, co bylo podstawa do przyporzadkowania im
maksymalnej liczby 5 gwiazdek. Pozostate dlugotancuchowe estry kwasdéw fenolowych
charakteryzowaty si¢ niskimi wartosciami relacji UVA/UVB. Wartosci relacji UVA/UVB
zostaly przedstawione w tabeli 27.

Wedlug rekomendacji Komisji  Europejskiej relacja zdolno$ci  preparatow
kosmetycznych do pochtaniania promieniowania w zakresach UVA/UVB powinna
ksztaltowaC si¢ na poziomie co najmniej 1/3 [European Commission 2007]. Wyznaczony
prog zostat przekroczony przez wszystkie badane estry kwasu ferulowego oraz 3,5-
dihydroksybenzoesan heksadecylu (3,5-DH) i 3,5-dihydroksybenzoesan oktadecylu (3,5-DO).

W celu okreslenia wilasciwosci promieniochronnych dtugotancuchowych estrow
kwasow fenolowych, wyznaczono réwniez krytyczne dtugosci fal dla kazdego z otrzymanych
zwigzkOw zgodnie ze wzorem zaproponowanym przez Diffey’a. Jest to metoda
rekomendowana przez Amerykanska Agencje ds. Zywnosci i Lekéow (Food and Drug

Administration, FDA). Organizacja ta opracowala pigciostopniowa skale, okreslajaca
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spektrum dziatania w zakresie ochrony przeciw negatywnemu wptywowi promieniowania UV

(Tabela 28).

Tabela 26 Wartosci pol powierzchni pod krzywymi UV wyznaczone na podstawie widm UV-VIS

Zwinzek AUCUVB | AUCUVA1 | AuCUVAI

(290-320 nm) | (340-400 nm) | (320-340 nm)
FT 15,2 5,8 12,1
FH 20,9 7.9 16,5
FO 19,0 7.0 14,9
GT 8,0 0,1 0,2
GH 9,3 0,1 0,3
GO 10,9 0,1 0,3
3,5-DT 5,6 0,1 1,7
3,5-DH 10,8 0,3 3,3
3,5-DO 4.1 0,2 1,3

AUC — Area Under Curve
Zrodto: badania whasne

Tabela 27 Wartosci ilorazu UVA/UVB wyznaczone na podstawie widm UV-VIS dtugotancuchowych
estrow kwasow fenolowych

Wyznaczone
Zwigzek wartosci Liczba gwiazdek
UVA/UVB
FT 1,18 5
FH 1,17 5
FO 1,15 5
GT 0,04 0
GH 0,04 0
GO 0,04 0
3,5-DT 0,32 0
3,5-DH 0,33 0
3,5-DO 0,35 0

Zrodto: badania whasne

Wyznaczone wartosci krytycznej diugosci fali (Tabela 29) wskazuja, ze poddane
badaniu estry kwasu galusowego nie zapewniaja ochrony przed negatywnym wplywem
promieniowania UVA. 3,5-dihydroksybenzoesan oktadecylu (3,5-DO) stanowi umiarkowang
bariere¢ dla promieniowania w zakresie 320 — 400 nm. Warto$¢ krytycznej dlugosci fali
wyznaczona dla 3,5-dihydroksybenzoesanu tetradecylu rowniez wskazuje na umiarkowane

wlasciwos$ci ochronne tego estru, jednak zbyt niska wartos$¢ ilorazu UVA/UVB eliminuje ten
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zwigzek pod katem potencjalnego zastosowania w roli filtra UV. Estry kwasu ferulowego
cechujg si¢ natomiast wysokimi wartosciami krytycznej dlugosci fali dzigki czemu

umozliwiajg zapewnienie dobrej ochrony przed promieniowaniem w zakresie 320 — 400 nm.

Tabela 28 Klasyfikacja zwigzkow promieniochronnych na podstawie krytycznej dhugosci fali

Zakres krytycznej Stopien
dlugoéZi ¥ali : Ocena ochf’)ony
M <325 nm 0 brak
325 nm < A <335 nm 1 umiarkowana
335 nm < A <350 nm 2 dobra
350 nm < A <370 nm 3 wybitna
370 nm < Ay, 4 maksymalna

Zrodto: [FDA 2007]

Tabela 29 Maksima absorpcji i krytyczne dtugosci fali wyznaczone na podstawie widm UV-VIS

Zwiazek Amax o
FT 325 nm 347 nm
FH 325 nm 346 nm
FO 325 nm 346 nm
GT 226 nm 313 nm
GH 226 nm 313 nm
GO 225 nm 312 nm

3,5-DT 221 nm 328 nm
3,5-DH 226 nm 324 nm
3,5-DO 220 nm 329 nm

Zrodto: badania whasne

W s$wietle powyzszych informacji mozna stwierdzi¢, ze wszystkie sposrod badanych
estrow wykazuja zdolno$¢ do pochtaniania promieniowania w zakresie UVB, dzi¢ki czemu
mogg zapobiega¢ powstawaniu rumienia spowodowanego nadmierng ekspozycja na
promieniowanie stoneczne.

Najbardziej kompleksowa ochrong zapewniajg estry kwasu ferulowego. Zwiagzki te w
dobrym stopniu absorbujg promieniowanie UVB oraz UVA, ktore jest odpowiedzialne za
powstawanie nowotworow oraz przyspieszanie procesOw starzenia.

Obecnie na mocy Decyzji Komisji WE z dnia 9 lutego 2006 r zmieniajacej decyzje
96/335/WE ustanawiajaca wykaz i powszechne nazewnictwo skladnikéw stosowanych w
produktach kosmetycznych, do ogoélnego stosowania w roli filtrow UV 1 S$rodkow

pochtaniajagcych promieniowanie UV dopuszczono nieliczne sposréd pochodnych kwasu
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cynamonowego. Zalicza si¢ do nich 4-metoksycynamonian-2-etyloheksylu i p-
metoksycynamonian izopentylu. W Europie oba zwigzki moga by¢ stosowane w roli
sktadnikow absorbujacych promieniowanie UVB w stezeniach do 10%.

Wedtug danych literaturowych p-metoksycynamonian izopentylu jest sktadnikiem nie
wywolujacym alergii. W przypadku 4-metoksycynamonianu-2-etyloheksylu zaobserwowano
natomiast dwa przypadki nadwrazliwos$ci na 370 przebadanych oséb [Kilimowicz i in. 2007].

Zdolnos¢ estrow kwasu ferulowego do pochtaniania promieniowania w zakresie UVA
i UVB oraz dobrg rozpuszczalno$¢ w olejach i1 fazach olejowych powoduje, ze zwigzki te w
wysokim stopniu aspiruja do roli filtréw UV i srodkéw pochtaniajacych promieniowanie UV
w preparatach kosmetycznych. Dodatkowo, mogg one réwniez chroni¢ oleje i fazy thuszczowe

przed utlenianiem fotosensybilizowanym omawianym szczegblowo w podrozdziale 2.3.2.
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4. Analiza zmian oksydacyjnych i efektywnosci dzialania
przeciwutleniajacego dlugolancuchowych estrow kwasow fenolowych w
oleju z pestek winogron na podstawie badan przechowalniczych

4.1. Badania przechowalnicze oleju z pestek winogron z dodatkiem kwasu
ferulowego

Przebieg procesu utleniania w probkach oleju z pestek winogron stabilizowanych
estrami kwasu ferulowego i BHT przedstawiono na wykresach 16 i 17.

Poczatkowa zawarto$¢ nadtlenkéw w przechowywanym oleju wynosita 2,43 mEq
O./kg 1 spetniata warunki okreslone w oficjalnych standardach Codex Alimentarius, wedtug
ktorych wartos$¢ liczby nadtlenkowej olejow jadalnych tloczonych na zimno nie powinna
przekracza¢ 15 mEqO,/kg. Niska zawarto$¢ nadtlenkéw w surowcach tluszczowych
przeznaczonych do badan przechowalniczych jest bardzo istotna, poniewaz przeciwutleniacze
fenolowe wykazuja wysoka skuteczno$¢ dziatania jedynie w thuszczach o niewielkim stopniu
zmian oksydacyjnych.

Wszystkie dlugotancuchowe estry kwasu ferulowego zastosowane w stezeniu 4,5
umola/100 g wykazywaty podobne zdolno$ci do hamowania proceséw utleniania w oleju z
pestek winogron. Wartosci liczby nadtlenkowej wyznaczone w trakcie calego okresu
przechowywania probek stabilizowanych przez te zwiazki byty nizsze niz w przypadku proby
kontrolnej (bez dodatku przeciwutleniacza) co $wiadczy o wystepowaniu wihasciwosci
przeciwutleniajacych estrow.

Najwigksze zdolnosci ochronne przejawiaty ferulan tetradecylu i ferulan oktadecylu.
Zmiany oksydacyjne w probkach zawierajacych te estry przebiegaty podobnie jak w probce
stabilizowanej BHT.

Nieco nizsze zdolnosci ochronne przejawial ferulan heksadecylu. W poczatkowej fazie
przechowywania (90 dni) wartosci liczby nadtlenkowej oznaczone dla probek zawierajacych
dodatek tego estru pokrywaly si¢ z warto§ciami uzyskanymi dla probek stabilizowanych
pozostalymi przeciwutleniaczami. Po uplywie tego czasu zawarto§¢ nadtlenkow w
wymienionej probce zaczgta wzrasta¢ w tempie wyzszym niz w pozostatych probkach, a w
koncowej fazie przechowywania przekroczyta nawet warto$¢ oznaczong dla proby kontrolne;,

co jest przejawem dzialania proutleniajgcego tego zwigzku.
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Wykres 16 Wptyw dodatku estrow kwasu ferulowego w stezeniu 4,5 umola/100 g na przebieg
utleniania oleju z pestek winogron (wartosci $rednie, n=3)
Zrddlo: badania wlasne

Przy 100-krotnie wyzszym stgzeniu przeciwutleniaczy zaobserwowano duzo wigksze
rozbieznosci w przebiegu zmian oksydacyjnych w przechowywanych probkach oleju.

Najwicksze  zdolnosci do  hamowania procesow utleniania  wykazywat
przeciwutleniacz syntetyczny BHT.

Ferulan tetradecylu i feruan oktadecylu obecne w stabilizowanym oleju wykazywaty
duzo nizsze wlasciwosci ochronne. W poczatkowej fazie przechowywania zawartos¢
nadtlenkéw w probkach zawierajacych dodatek wspomnianych estréw byla nizsza niz w
probie kontrolnej. Po uptywie 90 dni przechowywania nastgpito znaczne zwigkszenie
intensywnosci procesoOw utleniania w tych probkach, natomiast po uptywie 120 dni zawartos¢
nadtlenkow zaczgta przekracza¢ poziom wyznaczony dla proby kontrolnej, co $wiadczy o
proutleniajgcym charakterze zwigzkow.

Najmniejsze zdolnosci do hamowania proceséw utleniania wykazywat ferulan
heksadecylu. Juz po 60 dniach przechowywania zawartos¢ nadtlenkéw w probce
stabilizowanej tym estrem wyraznie przekroczyta warto$¢ oznaczong dla proby kontrolnej, co

jest przejawem dzialania proutleniajacego.
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Wykres 17 Wptyw dodatku estrow kwasu ferulowego w stezeniu 450 umola/100 g na przebieg
utleniania oleju z pestek winogron (wartosci $rednie, n=3)
Zrddlo: badania wlasne

Za whasciwosci przeciwutleniajgce dtugotancuchowych estrow kwasoéw fenolowych w
najwiekszym stopniu odpowiada fragment czasteczki pochodzacy od kwasu.

Kwas ferulowy jest powszechnie znany ze swoich wlasciwos$ci przeciwutleniajacych.
Obecnos¢ grupy elektrono-donorowej w pozycji para wzmacnia jego aktywnosé
przeciwutleniajagcg poprzez efekt indukcyjny [Jadhav 1 in. 1996]. Ponadto obecno$¢
podwdjnego wigzania w czasteczce kwasu wpltywa pozytywnie na stabilno$¢ rodnika
fenoksylowego [Marinowa i Yanishlieva 2003].

Dane literaturowe wskazuja jednak na mozliwo$¢ wystgpowania dziatania
proutleniajacego zwigzkow fenolowych, ze szczegdélnym uwzglednieniem czasteczek
zawierajacych dwie grupy hydroksylowe potozone w pozycji orto lub grupy hydroksylowej w
polozeniu para i metoksylowej w polozeniu meta, co dotyczy kwasu ferulowego i jego estrow
[Muriya i Devasagayam 2010; Zheng i i in. 2008].

Dzialanie proutleniajace tych zwigzkow moze wynika¢ z powstawania interakcji
pomigdzy zastosowanymi estrami a metalami przejsciowymi wystepujacymi w uktadzie. Jony
cu® wykazuja zdolnos$¢ utleniania zwigzkéw fenolowych na drodze migdzyczasteczkowego

transferu elektrondw w wyniku czego powstaja rodniki fenoksylowe oraz forma zredukowana
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Cu™, ktéra moze byé w dalszej kolejnosci utleniana przez O, do formy wyjsciowej [Zheng i
in. 2008].

Odpowiedni dobor stezenia przeciwutleniacza zalezy od jego struktury, sSrodowiska w
ktorym dziata oraz specyfiki stabilizowanego materiatu. Zbyt wysokie stezenie
przeciwutleniacza w probce moze skutkowaé utrata jego wlasciwosci przeciwutleniajacych a
nawet ujawnianiem wiasciwos$ci proutleniajacych predysponujacych te zwigzki do udzialu w
inicjacji procesu utleniania [Jadhav i in. 1996]. Zjawisko to czesto wystepuje w przypadku
przeciwutleniaczy, w ktorych nie wystepuje zawada steryczna [Cuppett i in. 1997].

Uzyskane w tej pracy wyniki wskazuja na znaczacy wplyw st¢zenia estrow kwasu
ferulowego na ich wlasciwosci przeciwutleniajace. Zwigkszenie stezenia wspomnianych
przeciwutleniaczy do 450 umoli/100 g spowodowalo obnizenie zdolnosci estrow do
hamowania proceséw utleniania a nawet doprowadzito do ujawnienia wlhasciwosci
proutleniajacych.

Zaobserwowane roznice wlasciwosci przeciwutleniajacych ferulanu heksadecylu i
pozostatych estrow kwasu ferulowego moga wynika¢ z budowy przestrzennej tego zwigzku.
Dane literaturowe wskazuja, ze wzrost liczby atomow wegla w tancuchu alkilowym, moze
skutkowaé jego znacznym pofatdowaniem, w wyniku czego jego konformacja w roztworach
moze przyjmowac posta¢ nieliniowa i tym samym wplywaé na ogdlne wtasciwosci zwigzku
w roztworze [Fisk i in. 2009].

Uzyskane wyniki stanowig potwierdzenie hipotezy II, wskazujgcej na obecnosé
zaleznosci  pomigdzy  zastosowanym  stezeniem estru  a jego  wilasciwosciami
przeciwutleniajagcymi. Warto rowniez zwroci¢ uwage na dlugos¢ tancucha alkilowego estrow,
ktéra moze wywiera¢ istotny wplyw na zachowanie przeciwutleniacza w roztworze i tym

samym determinowac jego zdolnos$ci ochronne.

4.2. Badania przechowalnicze oleju z pestek winogron z dodatkiem estréow kwasu
galusowego

Estry kwasu galusowego wykazaty dobre wtasciwosci przeciwutleniajace w obu
zastosowanych wariantach stezen. Wartosci liczby nadtlenkowej wyznaczone dla probek
oleju stabilizowanych estrami kwasu galusowego i BHT, byly znacznie nizsze od wartosci

wyznaczonych dla proby kontrolnej w ciggu catego okresu przechowywania.
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Wykres 18 Wartosci liczby nadtlenkowej wyznaczone po 60 i 180 dniach przechowywania dla probek
zawierajacych 4,5 umola/100 g przeciwutleniacza i proby kontrolnej
Zrodto: badania wtasne

Przy niZzszym stezeniu przeciwutleniaczy w probkach wszystkie estry kwasu
galusowego wykazaly lepsza zdolno$¢ do hamowania procesoOw utleniania niz BHT. W
poczatkowej fazie przechowywania zawarto$¢ nadtlenkéw we wszystkich stabilizowanych
probkach byta zblizona. Po uptywie 60 dni nastgpito zwigkszenie szybkosci przyrostu
zawarto$ci nadtlenkdw w poszczegdlnych probkach oleju zgodnie z kolejnoscia:
PK>BHT>GO>GH>GT, co w dobrym stopniu ilustrujg wartosci liczby nadtlenkowe;j
wyznaczone po 60 1 180 dniach przechowywania dla probek oleju stabilizowanych tymi

przeciwutleniaczami, przedstawione na wykresie 18.
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Wykres 19 Wptyw dodatku estrow kwasu galusowego w stezeniu 4,5 umola/100 g na przebieg

utleniania oleju z pestek winogron (wartos$ci $rednie, n=3)

Zrodlo: badania wiasne

Zwigkszenie stezenia estrow kwasu galusowego i BHT w probkach oleju skutkowato

wzrostem skutecznosci ich dzialania przeciwutleniajgcego. Przyrost zawartosci nadtlenkow w

oleju stabilizowanym tymi zwigzkami przebiegal znacznie wolniej niz w przypadku proby

kontrolnej. Wartosci liczby nadtlenkowej oleju zawierajacego dodatek galusanu tetradecylu 1

galusanu heksadecylu bylty poréwnywalne z wartoSciami oznaczonymi dla oleju

stabilizowanego BHT w ciggu calego okresu przechowywania.

wlasciwosciami ochronnymi charakteryzowat si¢ galusan oktadecylu.

Nieco gorszymi
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Wykres 20 Wptyw dodatku estrow kwasu galusowego w stezeniu 450 pmola/100 g na przebieg
utleniania oleju z pestek winogron (wartosci $rednie, n=3)
Zrédto: badania whasne

W trakcie przeprowadzonych badan zaobserwowano rowniez wptyw dlugosci
tancucha weglowodorowego na wilasciwosci przeciwutleniajgce estrow kwasu galusowego.
Wraz ze wzrostem dlugosci tancucha alkilowego wlasciwosci przeciwutleniajace zwigzkow
malaly.

Wysokie zdolno$ci estréw kwasu galusowego do hamowania proceséw utleniania
wynikajg z obecnosci trzech grup hydroksylowych w czasteczce, ktoére wywieraja wptyw na
proces delokalizacji elektronowej w pierScieniu benzenowym. Przyczynia si¢ to do
zwigkszenia stabilno$ci rodnikéw fenoksylowych. Ponadto obecno$¢ grupy hydroksylowej w
pozycji para zwigksza wlasciwos$ci przeciwutleniajace estrow poprzez efekt indukcyjny.

Innymi estrami kwasu galusowego, znanymi z wlasciwosci przeciwutleniajgcych sa
wykorzystywane w przemysle spozywczym galusan propylu, galusan oktylu i galusan
dodecylu. Zwiazki te z powodzeniem wykorzystuje si¢ do stabilizowania thuszczow
zwierzecych, takich jak smalec czy przetopiony tluszcz drobiowy. Galusan propylu wykazuje
duzg skuteczno$¢ dziatania w olejach: sojowym, z bawelny, palmowym 1 olejach
uwodornionych. Zwiazek ten charakteryzuje si¢ jednak wyzsza skutecznoscig dziatania w

olejach surowych niz w olejach uprzednio poddanych rafinacji, odbarwianiu i dezodoracji.
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Zastosowanie mieszaniny galusanow wywiera korzystny wplyw na stabilno$¢ olejow o
nizszym stopniu nasycenia i odpowiednio niskiej zawartosci tokoferoli, takich jak oleje:
arachidowy, kokosowy, palmowy i oliwa z oliwek. Zwigzki te charakteryzuja si¢ wysoka
skuteczno$cig dziatania zwlaszcza w uktadach bezwodnych, jednak charakteryzuja si¢ nizsza
stabilno$cig termiczng i1 gorsza rozpuszczalnoscig w ttuszczach niz BHT [Madhavi, Singhal i
Kulkarni 1996]. Otrzymane estry ze wzgledu na obecno$¢ dlugiego tancucha alkilowego w
czasteczkach s3 zwigzkami dobrze rozpuszczalnymi w ttuszczach. Charakteryzujg si¢ one
réwniez wigkszg stabilnos$cig termiczna, co jest ich dodatkowa zaleta w porownaniu z estrami

kwasu galusowego o krétszych tancuchach alkilowych.

4.3. Badania przechowalnicze oleju z pestek winogron z dodatkiem estrow kwasu
3,5-dihydroksybenzoesowego

Dhugotancuchowe estry kwasu 3,5-dihydroksybenzoesowego charakteryzowaty sie
niskimi zdolnosciami do hamowania proceséw utleniania probek oleju z pestek winogron.

Przy stezeniu 4,5 umola/100 g stopien utlenienia oleju stabilizowanego przez 3,5—
dihydroksybenzoesan tetradecylu byt bardzo zblizony do tego jakim charakteryzowat si¢ olej
z dodatkiem 3,5-dihydroksybenzoesanu heksadecylu i przez caly okres przechowywania
nizszy niz w przypadku proby kontrolnej. Wartos$ci liczby nadtlenkowej oznaczone dla tych
probek przewyzszaty natomiast wartosci oznaczone dla probki stabilizowanej BHT.

Najnizsze wlasciwosci ochronne wykazywal natomiast 3,5-dihydroksybenzoesan
oktadecylu. Po wuptywie 60 dni przechowywania zawarto§¢ nadtlenkow w probce
stabilizowanej tym estrem zacz¢la gwaltownie wzrastaé, a po 90 dniach przechowywania
warto$¢ liczby nadtlenkowej oznaczona dla tej probki wyraznie przewyzszyla warto$¢

oznaczong dla proby kontrolnej, co $wiadczy o proutleniajgcym charakterze zwigzku.
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Wykres 21 Wptyw dodatku estrow kwasu 3,5-dihydroksybenzoesowego w stezeniu 4,5 pmola/100 g
na przebieg utleniania oleju z pestek winogron (wartosci srednie, n=3)
Zrddlo: badania wlasne

Przy stezeniu 450 pmoli/100 g obserwowano niewielkie zwigkszenie zdolnosci
ochronnych estrow w pordOwnaniu z wariantem uwzgledniajagcym nizszg zawartosé
przeciwutleniaczy w probkach. Dziatanie to byto jednak duzo nizsze niz w przypadku BHT.

Najlepsze  zdolno$ci do hamowania proceséw utleniania wykazat 3,5-
dihydroksybenzoesan tetradecylu. Nieco nizsze wlasciwosci ochronne wykazywat 3,5-

dihydroksybenzoesan heksadecylu, a 3,5-dihydroksybnzoesan oktadecylu po przekroczeniu

120 dni przechowywania zaczat ujawnia¢ dziatanie proutleniajace.
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Wykres 22 Wptyw dodatku estrow kwasu 3,5-dihydroksybenzoesowego w stezeniu 450 umola/100 g
na przebieg utleniania oleju z pestek winogron (wartosci $rednie, n=3)
Zrodlo: badania wlasne

Nizsze zdolnosci estrow kwasu 3,5-dihydroksybenzoesowego do hamowania
proceséw utleniania w pordwnaniu z pochodnymi kwasu galusowego wynikaja z obecnosci
jedynie dwoch grup hydroksylowych w czasteczce. Obecnos¢ grupy hydroksylowej w pozycji
para w czasteczkach estrow kwasu galusowego decyduje o ich wigkszej skutecznosci w
poréwnaniu do 3,5-dihydroksybenzoesandw. Wspomniane czynniki w wysokim stopniu
wplywaja na stabilno$¢ rodnikow fenoksylowych powstajacych w wyniku utlenienia
przeciwutleniaczy  fenolowych. Grupy  hydroksylowe  estrow  kwasu  3,5-
dihydroksybenzoesowego pozbawione sg obecnosci grup sasiadujacych, co decyduje o braku
zawady sterycznej w ich czgsteczkach. Rodniki fenoksylowe pozbawione zawady sterycznej
sa znacznie mniej stabilne (bardziej reaktywne) niz rodniki z zawadg steryczng, co moze

skutkowa¢ ich niekorzystnym udziatem w procesie autooksydacji.
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4.4. Ocena i poréwnanie aktywnosci przeciwutleniajgcej dlugotancuchowych estrow
kwasow fenolowych i BHT

Jako miarg aktywnosci przeciwutleniaczy w przechowywanych probkach zastosowano
wspotezynnik ochronny (WO). Obliczone wartosci wspotczynnika ochronnego (Tabela 30)
odpowiadaja stosunkowi czasow indukcji, w ktorych wyznaczone liczby nadtlenkowe dla
probki badanej i probki kontrolnej osiagnety wartos¢ 10 mEqO2/kg [Wroniak 2006].

Czas indukc;ji jest to czas w ktérym zmiany zachodzace w oleju sa niewykrywalne lub
bardzo mate. Mozna go rowniez okresli¢ jako czas niezbgdny dla wzrostu stezenia wybranego
wskaznika od wartosci poczatkowej do umownie ustalonego poziomu koncowego [Szukalska
2003].

Wspoélczynnik ochronny umozliwia okreslenie wpltywu przeciwutleniacza na
stabilno$¢ oksydacyjng thuszczu. Im wyzsza jest warto$¢ tego wspotczynnika, tym ochrona
nienasyconych kwasow tluszczowych przed procesami utleniania jest skuteczniejsza. Warto$¢
wspotczynnika  WO>1  oznacza, ze okreSlony zwigzek wykazuje wlasciwosci
przeciwutleniajace, WO=1 wskazuje na brak efektu ochronnego, natomiast WO<1 informuje
o proutleniajacym charakterze zwigzku.

Uzyskane wartosci wspotczynnika ochronnego wskazujg, ze wszystkie poddane
badaniu  dlugotancuchowe estry kwaséw  fenolowych  wykazuja  wlasciwosci
przeciwutleniajace.

Estry kwasu galusowego ujawnily najwieksze zdolno$ci do hamowania procesow
utleniania sposrod wszystkich badanych zwigzkéw. Przy nizszym stezeniu przeciwutleniaczy
w probkach (4,5 pmola/100 g) wartosci wspotczynnika ochronnego estrow kwasu galusowego
wyraznie przewyzszaly warto$ci wyznaczone dla BHT. Przy stg¢zeniu 450 pumoli/100 g efekt
ochronny dziatania galusanéw byt zréznicowany, jednak ich wartosci wspotczynnika
ochronnego znacznie przewyzszaty wartosci wyznaczone dla pozostatych estréw. Galusan
tetradecylu wykazal najlepsze zdolnosci do hamowania proceséw utleniania. Wartos¢
wspotczynnika ochronnego tego estru wynosita 3,8 1 znacznie przekraczata warto$¢
wyznaczong dla BHT (WO=3,0), ktéry ograniczal powstawanie zmian oksydacyjnych w
stopniu zblizonym do galusanu heksadecylu (WO=3,0). Najmniej aktywna pochodng kwasu
galusowego byt galusan oktadecylu, ktory charakteryzowat si¢ wspdiczynnikiem ochronnym

rownym 2,1. Godnym uwagi jest fakt, ze wzrost stgzenia estréw kwasu galusowego wplywat
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pozytywnie na skuteczno$¢ ich dzialania ochronnego wobec nienasyconych kwasow
thuszczowych.

Estry kwasu 3,5-dihydroksybenzoesowego przy stezeniu 4,5 umola/100 g wykazaty
najnizsze dzialanie przeciwutleniajagce sposrod wszystkich przebadanych estrow. Nie
zaobserwowano natomiast istotnego wplywu zastosowanego st¢zenia na ich skutecznos$¢.
Wyzsze warto$ci wspotczynnika ochronnego tych zwigzkéw na tle estrow kwasu ferulowego
przy stezeniu 450 umoli/100 g wynikala z ograniczenia wlasciwosci przeciwutleniajacych
ferulandw w tym wariancie st¢zen. Najwyzsza wartoscig tego parametru charakteryzowat sie

3,5-dihydroksybenzoesan tetradecylu (WO=1,5).

4,5

M 4,5 mikromoli/100 g

4,0 B 450 mikromoli/100 g

3,5

3,0
2,5

2,0

1,5 1

1,0

0,5 [
0,0 -

3,5-DT 3,5-DH 3,5-DO BHT

WSPOLCZYNNIK OCHRONNY

Wykres 23 Wartosci wspotczynnika ochronnego wyznaczone dla dtugotancuchowych estrow kwasow
) fenolowych
Zrodto: badania wlasne

Estry kwasu ferulowego wykazywaly zmienng aktywno$¢ w =zaleznosci od
zastosowanego stezenia. Wyjatek stanowil ferulan heksadecylu, ktéry w obu wariantach
stezen charakteryzowat si¢ wspotczynnikiem ochronnym réwnym 1,6. Probki zawierajace
nizsze stezenie ferulanu tetradecylu i ferulanu oktadecylu byly znacznie mniej podatne na
procesy utleniania niz probki zawierajace 100-krotnie wyzsze stezenie tych zwigzkow.
Warto$¢ wspotczynnika ochronnego ferulanu tetradecylu i ferulanu oktadecylu przy stezeniu
450 pmoli/100g wynosita 1,2 1 byla najnizsza sposrod wszystkich uzyskanych wartosci.

W trakcie przeprowadzonych badan zaobserwowano wplyw dlugosci tancucha
weglowodorowego estrow kwasow  galusowego 1 3,5-dihydroksybenzoesowego na ich

wlasciwosci przeciwutleniajace. Wraz ze wzrostem ditugosci tancucha weglowodorowego w
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czasteczkach estrow, ich wlasciwosci przeciwutleniajace ulegaly zmniejszeniu. Zjawisko to
moze wynika¢ z paradoksu polarnosci Portera, ktory zaktada, ze przeciwutleniacze polarne
wykazuja wyzsza aktywnos¢ w ukladach niepolarnych (bezwodnych), natomiast
przeciwutleniacze niepolarne charakteryzuja si¢ wigksza skutecznoscig dzialania
przeciwutleniajacego w ukladach heterofazowych. Zwigkszenie dlugosci tancucha
weglowodorowego w czasteczkach estrow powoduje zmniejszenie ich polarnosci i tym
samym moze przyczynia¢ si¢ do zmniejszenia ich wtasciwosci przeciwutleniajagcych w tzw.

oleju w masie.

Tabela 30 Wartosci wspotczynnika ochronnego wyznaczone dla dlugotancuchowych estroéw kwasoéw

fenolowych

Przeciwutleniacz | WOy sy motaioog | WOus0umolaroog
FT 1,7 1,2
FH 1,6 1,6
FO 1,7 1,2
GT 2,0 3,8
GH 1,8 3,0
GO 1,7 2,1
3,5-DT 15 15
3,5-DH 1,4 1,4
3,5-DO 11 1,3
BHT 1,6 3,0
proba kontrolna 1,0 1,0

Zrodlo: badania wiasne
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5. Parametry jakos$ci emulsji kosmetycznych typu O/W zawierajacych
dodatek dlugotancuchowych estrow kwaséow fenolowych

5.1. Ocena sensoryczna emulsji kosmetycznych

Ocenie sensorycznej poddano 9 emulsji kosmetycznych typu O/W, zawierajacych
dodatek ferulanu teradecylu, galusanu tetradecylu i 3,5-dihydroksybenzoesanu tetradecylu, w
stezeniach:

» 0,01% wiw,
» 0,10% wiw,
> 1,00% wiw.

Szescioosobowy zespdt oceniajacy ztozony z 0séb przeszkolonych w zakresie analizy
sensorycznej dokonal oceny sporzadzonych preparatow w zakresie: przyczepnosci,
konsystencji, jednolitosci, efektu poduszki, rozprowadzania, wchlaniania, kleistosci, thustosci,
nattuszczania i wygladzania. Oceniajacy dysponowali opisem, w ktorym sprecyzowano na co
nalezy zwroci¢ szczegblng uwage w ocenie poszczegdlnych cech oraz charakterystyka
wszystkich wyr6éznikow dla kazdej z przyznawanych ocen punktowych.

Przeprowadzona analiza wykazala, ze wszystkie badane emulsje charakteryzowaty si¢
bardzo dobrg jako$cig. Poddane ocenie preparaty réznity si¢ nieznacznie pod wzgledem
liczby przyznanych punktow, co $wiadczy o znikomym wplywie estrow na jako$¢
sensoryczng preparatow kosmetycznych.

Emulsja zawierajaca dodatek 1,00% ferulanu tetradecylu i emulsja wzbogacona o
0,01% 3,5-dihydroksybenzoesanu tetradecylu uzyskaty najwyzsza note 4,83 pkt. Najgorzej
sklasyfikowano natomiast emulsj¢ zawierajaca 0,01% ferulanu tetradecylu. Ocena jaka
uzyskat ten preparat wynosita 4,66 pkt.

Do najnizej ocenianych parametrow nalezaly: kleisto$¢, thustosé, efekt poduszki i
jednolitos¢. Pozostale wyrdzniki uzyskaty maksymalng oceng 5 pkt.

Wedlug cztonkow zespolu oceniajacego emulsje wzbogacone o ferulan tetradecylu,
galusan tetradecylu i 3,5-dihydroksybenzoesan tetradecylu charakteryzowaty si¢ odpowiednia
jednorodnoscia, jednak zaobserwowano w nich obecno$¢ pojedynczych pecherzykow
powietrza. Preparaty te wykazaty umiarkowany efekt poduszki i odpowiednig kleisto$¢ oraz

pozostawialy na skoérze bezposrednio po aplikacji thusty film na skorze o odpowiedniej
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wyczuwalno$ci. Wyjatek stanowila emulsja zawierajaca 0,01% galusanu tetradecylu, ktora

byla jednorodna, o gtadkiej powierzchni, bez widocznych grudek i1 pecherzykow powietrza.

Emulsja zawierajaca 1,00% tej substancji charakteryzowata si¢ natomiast bardzo odpowiednig

kleistoscia.

Eksperci uznali ponadto, ze wszystkie badane emulsje:

>

vV V VYV V

bardzo tatwo si¢ nabieraja, nie splywaja 1 nie rozlewaja sie,

sg spojne, o bardzo wlasciwej gestoscei,

bardzo tatwo si¢ rozprowadzaja,

bardzo szybko si¢ wchtaniaja,

pozostawiaja po uptywie '2 h po aplikacji tlusty depozyt na skorze o bardzo
odpowiedniej wyczuwalnosci,

skora po aplikacji preparatu jest bardzo wygladzona.

Tabela 31 Wyniki oceny sensorycznej emulsji kosmetycznych typu O/W z dodatkiem ferulanu

tetradecylu w stgzeniach 0,01%, 0,10% i 1,00% metoda pigciopunktowa

FT

Wyréimiki jakosci | VY spoleaymnik g 5,0, 0,10% | 1,00%
wazkosci

przyczepnosé¢ 0,10 0,50 0,50 0,50
konsystencja 0,05 0,25 0,25 0,25
jednolitosé 0,03 0,14 0,14 0,15
efekt poduszki 0,02 0,09 0,09 0,09
rozprowadzanie 0,10 0,47 0,48 0,48
wchlanianie 0,15 0,73 0,73 0,75
kleisto$¢ 0,10 0,45 0,42 0,43
thustos¢ 0,10 0,40 0,43 0,43
natluszczanie 0,15 0,75 0,75 0,75
wygladzanie 0,20 0,90 1,00 1,00
Suma 1,00 4,66 4,79 4,83

Zrodlo: badania wiasne, n=6
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kleistos¢

przyczep nosc

wchtanianie

konsystencja

rozprowadzanie

\) jednolitosé

efekt poduszki

==0,01%

==0,10%

1,00%

Wykres 24 Profil sensoryczny emulsji kosmetycznych typu O/W z dodatkiem ferulanu tetradecylu w

stezeniach: 0,01%, 0,10% i 1,00%

Tabela 32 Wyniki oceny sensorycznej emulsji kosmetycznych typu O/W z dodatkiem galusanu

Zrodlo: badania wiasne

tetradecylu w stgzeniach 0,01%, 0,10% i 1,00% metoda pieciopunktowa

Wyréaniki jakosci stlv’;’;ffo{'g“k 0,01% 0,10% | 1,00%
przyczepnosc 0,10 0,50 0,50 0,50
konsystencja 0,05 0,25 0,23 0,25
jednolitos¢ 0,03 0,15 0,13 0,13
efekt poduszki 0,02 0,10 0,09 0,10
6 rozprowadzanie 0,10 0,48 0,50 0,45
wchtanianie 0,15 0,73 0,68 0,73
kleistos¢ 0,10 0,40 0,38 0,47
thustos¢ 0,10 0,47 0,45 0,45
natluszczanie 0,15 0,75 0,75 0,75
wygladzanie 0,20 1,00 0,97 0,93
Suma 1,00 4,82 4,68 4,75

Zrodto: badania wlasne, n=6
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przyczep nosc
1

wchtanianie

akonsystencja

ozprowadzanie

jednolitos¢

= 0,01%
= 0,10%

efekt poduszki

1,00%

Wykres 25 Profil sensoryczny emulsji kosmetycznych typu O/W z dodatkiem galusanu tetradecylu w

stezeniach 0,01%, 0,10% 1 1,00%

Tabela 33 Wyniki oceny sensorycznej emulsji kosmetycznych typu O/W z dodatkiem 3,5-

Zrodlo: badania wiasne

dihydroksybenzoesanu tetradecylu w stezeniach: 0,01%, 0,10% i 1,00% metoda pi¢ciopunktowsa

Wyréiniki jakosci stlv’;’;f(zoys‘g“k 001% | 010% | 1,00%
przyczepnosé 0,10 0,50 0,50 0,50
konsystencja 0,05 0,25 0,25 0,25
jednolitos¢ 0,03 0,14 0,14 0,14
— efekt poduszki 0,02 0,09 0,09 0,09
aQ rozprowadzanie 0,10 0,50 0,50 0,50
3’ wchlanianie 0,15 0,73 0,70 0,70
kleistos¢ 0,10 0,47 0,43 0,45
thustos¢ 0,10 0,43 0,45 0,43
natluszczanie 0,15 0,75 0,75 0,75
wygladzanie 0,20 0,97 0,97 0,93
Suma 1,00 4,83 4,78 4,75

Zrodto: badania wiasne, n=6

142



przyczep nosc

wygtadzanie konsystencja

jednolitos¢ —0,01%
e 0,10%

1,00%

ttustos¢ efekt poduszki

kleistos¢

“ rozprowadzanie

wchtanianie

Wykres 26 Profil sensoryczny emulsji kosmetycznych typu O/W z dodatkiem 3,5-
dihydroksybenzoesanu tetradecylu w st¢zeniach: 0,01%, 0,10% 1 1,00%
Zrodto: badania whasne

5.2. Badanie stabilno$ci fizycznej emulsji kosmetycznych

Emulsje kosmetyczne zawierajace dodatek: ferulanu tetradecylu, galusanu tetradecylu
i 3,5-dihydroksybenzoesanu tetradecylu w stezeniach: 1,00%, 0,10% i 0,01% zostaty poddane
testom na stabilnos¢ fizyczng w podwyzszonej 1 obnizonej temperaturze.

Wszystkie preparaty poddane wpltywowi obnizonej temperatury zachowaly
niezmieniong struktur¢ w pordéwnaniu z emulsjami przechowywanymi w temperaturze
pokojowej. Ocena organoleptyczna wykazata, ze po 24-godzinnym chiodzeniu emulsje te
charakteryzowaty si¢ odpowiednig jednorodnoscia, gtadka i jednolita masa oraz brakiem
grudek.

Podobne obserwacje poczyniono w przypadku emulsji inkubowanych przez 24 godz.
w temperaturze 30°C. Kazdy z badanych preparatow charakteryzowal si¢ odpowiednig
jednorodnoscig. Emulsje byty gladkie, o jednolitej masie i pozbawione grudek. Emulsja
zawierajaca dodatek galusanu tetradecylu o stezeniu 1,00% charakteryzowata si¢ jednak nieco

wigksza spdjnoscia 1 ggstoscig w porownaniu z pozostalymi preparatami.
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5.3. Ocena wlasciwosci przeciwrodnikowych dlugotancuchowych estrow kwasow
fenolowych w emulsjach kosmetycznych typu O/W

Aktywnos$¢ przeciwrodnikowa dtugotaficuchowych estrow kwaséw fenolowych w
emulsjach kosmetycznych oznaczono w tescie z rodnikiem DPPH'.

Zdolno$¢ otrzymanych estrow do wygaszania rodnika DPPH’ wyrazono jako parametr
ICs0, czyli stezenie przeciwutleniacza potrzebne do obnizenia poczatkowego stezenia DPPH’
0 50%. Im nizsze wartosci przyjmuje ten parametr tym wyzsza aktywnos$¢ przeciwutleniajaca
wykazuje dana substancja.

Przeprowadzone obserwacje wykazaly brak wyraznej zdolnosci estréw kwasu 3,5-
dihydroksybenzoesowego i emulsji kontrolnej (bez dodatku estru) do wygaszania rodnika
DPPH". Najwyzsza aktywno$¢ przeciwutleniajgcg wykazaty estry kwasu galusowego.
Wyznaczone warto$ci parametru ICsg tych zwigzkow nie r6znity si¢ od siebie istotnie. Wyniki
testu z rodnikiem DPPH’ czg$ciowo potwierdzity zatem rezultaty badan przechowalniczych,
w trakcie ktérych estry kwasu galusowego wykazaly najwigksze zdolnosci do hamowania
procesu utleniania oleju z pestek winogron. Nie zaobserwowano natomiast wptywu dtugosci
tancucha weglowodorowego na wiasciwosci przeciwrodnikowe galusanéw, co moglo
wynika¢ z odmiennego charakteru oddzialywan wystgpujacych w wymienionych uktadach.
Uzyskane wyniki wskazuja na to, ze wystagpienie wspomnianej zaleznosci w trakcie badan
przechowalniczych moglo wynika¢ z paradoksu polarnos$ci Portera.

Duzo nizsza aktywnoscia przeciwutleniajaca charakteryzowaty si¢ estry kwasu
ferulowego. Najwigkszymi zdolno$ciami do wygaszania rodnika DPPH" spo$rod nich
charakteryzowal si¢ ferulan tetradecylu. Warto$¢ parametru ICsy tego estru wynosita 19,33
ug/ml. Stezenie ferulanu heksadecylu niezbedne do wygaszenia 50% rodnikoéw DPPH’
wynosito natomiast 29,80 pg/ml. Najnizsze wtasciwosci przeciwutleniajace wykazat ferulan
oktadecylu (ICsp = 32,30 ug/ml).

Na podstawie uzyskanych wynikow mozna stwierdzi¢, ze dlugotancuchowe estry
kwasow ferulowego 1 galusowego sg sktadnikami zachowujgcymi trwalo§¢ w uktadach
emulsyjnych. Zwiazki te prawdopodobnie nie ulegaja reakcjom i interakcjom z innymi
sktadnikami emulsji, dzigki czemu moga zachowywac¢ swoja aktywnos$¢ przeciwrodnikows.
Uzyskane w tescie z rodnikiem DPPH’ wyniki dodatkowo wskazujg zatem na mozliwo$¢
zastosowania badanych estrow w roli przeciwutleniaczy stabilizujgcych emulsje

kosmetyczne.
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Wyniki

testu z

przechowalniczych.

rodnikiem DPPH’ badan

sa porownywalne z rezultatami

Tabela 34 Aktywnos¢ przeciwutleniajaca dtugotancuchowych estrow kwasow fenolowych wyrazona

warto$cig ICsg

. |C50
Zwiazek [ng/ml]
FT 19,33, + 0,15
FH 29,80, 0,14
FO 32,30, £ 0,95
GT 6,234+ 0,23
GH 6,404 = 0,20
GO 6,634 +0,21

n=3

a, b, c... - srednie oznaczone réznymi literami r6znig si¢ istotnie statystycznie mi¢dzy wierszami

% wygaszonego rodnika DPPH*

(p<0,05)

Zrodto: badania whasne
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Wykres 27 Zalezno$¢ procentowej warto$ci wygaszonego rodnika DPPH’ od stezenia ferulanu

tetradecylu
Zrodlo: badania wiasne
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% wygaszonego rodnika DPPH’

Wykres 28 Zalezno$¢ procentowej wartosci wygaszonego rodnika DPPH" od stezenia ferulanu
heksadecylu
Zrodlo: badania whasne
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Wykres 29 Zalezno$¢ procentowej wartosci wygaszonego rodnika DPPH’ od stezenia ferulanu
] oktadecylu
Zrodto: badania wlasne
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Wykres 30 Zalezno$¢ procentowej wartosci wygaszonego rodnika DPPH’ od stezenia galusanu

tetradecylu
Zrodto: badania wlasne
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Wykres 31 Zalezno$¢ procentowej wartosci wygaszonego rodnika DPPH’ od stezenia galusanu

. heksadecylu
Zrodto: badania wiasne
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Wykres 32 Zalezno$¢ procentowej warto$ci wygaszonego rodnika DPPH’ od stezenia galusanu
oktadecylu
Zrédlo: badania wiasne

5.4. Korneometryczna ocena stopnia nawilzenia naskoérka po jednorazowej aplikacji
emulsji kosmetycznych

Skora jest podstawowg barierg pomigdzy srodowiskiem zewnetrznym i1 wewngtrznym
organizmu. Ze wzgledu na unikalng strukture, stanowi ona ochrong¢ przed przenikaniem
szkodliwych substancji i patogenow do jej wngtrza. Niestety, w wyniku oddziatywania
réznych czynnikow egzo- 1 endogennych sktad chemiczny skory i ptaszcza wodno-
lipidowego moze ulega¢ modyfikacjom, prowadzacym do utraty jej wtasciwosci ochronnych
oraz zwigkszenia przeznaskorkowej utraty wody.

Woda zawarta w skorze moze przyjmowaé dwa stany. Pierwszy z nich to woda
ulegajaca migracji, czyli przemieszczajaca si¢ w obrebie warstwy rogowej (Stratum
corneum), natomiast druga, nieulegajaca migracji jest silnie zwigzana z czgsteczkami
biologicznymi. Poziom nawilzenia skoéry zalezy od wielu czynnikdéw, sposrdod ktorych
najwazniejsze to [Martyna i in. 2011]:

» rownowaga miedzy dyfuzjg a wyparowaniem,
» warto$¢ przeptywu,

» zdolnos$¢ zatrzymania wody przez warstwe rogowa.
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W wyniku zaburzenia roéwnowagi pomi¢dzy dyfuzja wody a jej wyparowaniem
nastepuje wysuszenie skory. Sucho$¢ skory objawia si¢ zmniejszong elastycznos$cia,
szorstkoscig, tuszczeniem oraz zwigkszong podatnoscig na peknigcia 1 podraznienia, ktorym
towarzyszy uczucie pieczenia i nasilonego swiadu. Z tego powodu bardzo istotng kwestig jest
stosowanie preparatow o dziataniu nawilzajacym.

Rolg powszechnie stosowanych sktadnikéw o dziataniu nawilzajacym jest stworzenie
na skorze hydrofilowego filmu dostarczajagcego wode do glebszych warstw naskorka. Inne
sktadniki preparatow kosmetycznych o dziataniu nawilzajacym s3 odpowiedzialne za
zapobieganie utracie wody przez skore. Rozroznia si¢ trzy grupy skladnikéw nawilzajacych
[Martyna i in. 2011]:

» sktadniki hydrofilowe wigzace wode — dziatajace na powierzchni naskorka
i/lub w wierzchnich warstwach naskorka,

» sktadniki hydrofobowe o dziataniu okluzyjnym,

» skladniki dzialajace modyfikujaco na barier¢ ochronng skory (cholesterol,
ceramidy, kwasy ttuszczowe)

Wedlug innego podziatu substancje nawilzajace, sg klasyfikowane na substancje:

» Dblonotworcze hydrofobowe,

» btonotworcze hydrofilowe,

» higroskopijne,

» skladniki cementu migdzykomorkowego.

Przeprowadzone badania  umozliwily okreslenie wptywu obecnosci
dhlugotancuchowych estrow kwasow fenolowych w probkach emulsji na ich wlasciwosci
nawilzajace. Do badan wykorzystano emulsje kosmetyczne zawierajace dodatek ferulanu
tetradecylu, galusanu tetradecylu i 3,5-dihydroksybenzoesanu tetradecylu w stezeniach:

» 0,01%,
» 0,10%,
> 1,00%
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5.4.1. Korneometryczna ocena stopnia nawilzenia naskorka po jednorazowej
aplikacji emulsji kosmetycznych zawierajacych dodatek ferulanu
tetradecylu

Pomiar korneometryczny stopnia nawilzenia warstwy rogowej naskoérka przed
aplikacja poszczegdlnych emulsji ksztaltowat sie¢ w zakresie od 26,3 +0,30 jednostek
korneometrycznych (j.k.) do 28,7 £0,20 j. k. Byly to wartosci charakterystyczne dla skory
suchej.

Zaleznos¢ stopnia nawilzenia skory od czasu dla emulsji kosmetycznych typu O/W z
dodatkiem ferulanu tetradecylu zostata przedstawiona na wykresie 33.

Po jednorazowym zastosowaniu emulsji zawierajacych dodatek ferulanu tetradecylu
juz po 15 minutach po aplikacji wartosci korneometrii gwattownie wzrosty w porOwnaniu ze
stanem wyjsciowym. Najwigkszym nawilzeniem charakteryzowata si¢ warstwa rogowa
naskorka, na ktorg naniesiono emulsje wzbogacong o 1,00% ferulanu tetradecylu (43,8 £0,5 j.
k.), natomiast najnizszym warstwa potraktowana preparatem zawierajacym 0,01% tego estru
(35,7 £0,23 j. k.). Maksymalne nawilzenie po zastosowaniu wymienionych emulsji
zaobserwowano po 30 minutach po aplikacji. Warto$¢ korneometrii w pierwszym przypadku
(1,00% FT) wynosita 45,5 +0,05 j. k., natomiast w drugim (0,01% FT) 41,4 £0,26 j. k. W
nastepnych godzinach zanotowano powolny spadek nawilzenia wspomnianych fragmentéw
skory przedramienia. Maksimum nawilzenia naskorka poddanego wplywowi emulsji
zawierajacej 0,10% ferulanu tetradecylu nastapit po uptywie 45 min od aplikacji, a wartos¢
korneometrii wynosita w tym przypadku 41,2 £0,34 j. k.

Uzyskane wyniki wskazujg na wyrazny korzystny wptyw dodatku ferulanu tetradecylu
na wiasciwosci nawilzajace badanych emulsji. Ester ten jest substancja rozpuszczalng w
thuszczach, co stanowi podstawe do stwierdzenia, ze moga one pehni¢ role hydrofobowe;j
substancji btonotwodrczej. Skladniki te zmniejszaja odparowywanie wody przez efekt
okluzyjny, tworzac cienkg warstewke na powierzchni skory. Do tej grupy sktadnikoéw zalicza
si¢ rowniez weglowodory, woski, alkohole ttuszczowe 1 estry kwasow tluszczowych.

Zastosowanie ferulanu tetradecylu w dobrym stopniu uzupetniato dziatanie gliceryny,
bedacej niskoczasteczkowym sktadnikiem nawilzajacym, wykazujacym zdolno$¢ do wigzania

wody na powierzchni skory 1 w warstwie rogowej naskorka.
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Wykres 33 Zaleznos$¢ stopnia nawilzenia skory od czasu dla emulsji kosmetycznych typu O/W z
dodatkiem ferulanu tetradecylu
Zrodlo: badania wilasne, n=5

5.4.2. Korneometryczna ocena stopnia nawilZzenia naskérka po jednorazowej
aplikacji emulsji kosmetycznych zawierajacych dodatek galusanu
tetradecylu

W celu sprawdzenia wplywu obecnosci galusanu tetradecylu na wlasciwosci
nawilzajace emulsji kosmetycznych typu O/W dokonano korneometrycznego pomiaru stopnia
nawilzenia warstwy rogowej naskorka przed 1 po aplikacji preparatow zawierajacych dodatek
0,01%, 0,10% 1 1,00% tego sktadnika.

Zalezno$¢ stopnia nawilzenia skory od czasu dla emulsji kosmetycznych typu O/W z
dodatkiem galusanu tetradecylu zostata przedstawiona na wykresie 34.

Pomiar korneometryczny stopnia nawilzenia warstwy rogowej naskorka przed
aplikacja poszczegdlnych emulsji ksztaltowat si¢ w zakresie od 23,4 +0,20 jednostek
korneometrycznych (j. k.) do 27,0 £0,17 j. k.

Po jednorazowym zastosowaniu emulsji zawierajacych dodatek galusanu tetradecylu
juz po 15 minutach po aplikacji wartos$ci korneometrii gwattownie wzrosty w porownaniu ze
stanem wyjSciowym osiggajagc maksimum nawilzenia po 30 min w przypadku emulsji
wzbogaconych o 0,1% 1 1,0% estru i po 60 min w przypadku emulsji zawierajacych 0,01%
tego sktadnika. Najwiekszym nawilzeniem charakteryzowaly si¢ fragmenty skory
przedramienia, na ktore naniesiono emulsje wzbogacone o 1,00% 1 0,01% galusanu

tetradecylu (45,1 +0,4 j. k.), natomiast najnizszym warstwa potraktowana preparatem
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zawierajacym 0,10% tego estru (41,8 +£0,55 j.k.). W nastepnych godzinach zanotowano
powolny spadek nawilzenia badanych partii naskorka.
Uzyskane wyniki wskazujg na brak wyraznego wptywu dodatku galusanu tetradecylu

na wlasciwos$ci nawilzajace zastosowanych emulsji kosmetycznych typu O/W.
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Wykres 34 Zalezno$¢ stopnia nawilzenia skory od czasu dla emulsji kosmetycznych typu O/W z
dodatkiem galusanu tetradecylu
Zrodlo: badania wlasne, n=5

5.4.3. Korneometryczna ocena stopnia nawilZzenia naskorka po jednorazowej
aplikacji emulsji kosmetycznych zawierajacych dodatek 3,5-
dihydroksybenzoesanu tetradecylu

Pomiar korneometryczny stopnia nawilzenia warstwy rogowej naskorka przed
aplikacjg emulsji zawierajacych 1,00%, 0,10% i 0,01% 3,5-dihydroksybenzoesanu tetradecylu
ksztattowat si¢ w zakresie od 31,3 £0,46 jednostek korneometrycznych (j. k.) do 34,8 0,17 j.
k.

Zaleznos¢ stopnia nawilzenia skory od czasu dla emulsji kosmetycznych typu O/W z
dodatkiem galusanu tetradecylu zostata przedstawiona na wykresie 35.

Po jednorazowym  zastosowaniu emulsji  zawierajacych  dodatek  3,5-
dihydroksybenzoesanu tetradecylu juz po 15 minutach po aplikacji warto$ci korneometrii
gwattownie wzrosty w poréwnaniu ze stanem wyj$ciowym o0siggajac tym samym maksimum

nawilzenia. Najwiekszym nawilzeniem charakteryzowatla si¢ warstwa rogowa naskorka, na
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ktéra naniesiono emulsj¢ wzbogacong o 1,00% 3,5-dihydroksybenzoesanu tetradecylu (53,4
+0,15 j. k.), natomiast najnizszym warstwa potraktowana preparatem zawierajacym 0,01%
tego estru (47,9 £0,72 j. k.). W nastepnych godzinach zaobserwowano powolny spadek
nawilzenia badanych partii naskorka.

Podobnie jak w przypadku ferulanu tetradecylu, dodatek 3,5-dihydroksybenzoesanu
tetradecylu do fazy tluszczowej emulsji kosmetycznych wptywat pozytywnie na
funkcjonowanie bariery lipidowej powstajacej na skérze po aplikacji preparatu, powodujac
tym samym zatrzymanie wody wewnatrz warstwy rogowej naskorka.

Warto réwniez zwroci¢ uwage, ze podczas przeprowadzonych badan nie
zaobserwowano pojawienia si¢ zadnych objawow alergii badz nietolerancji po aplikacji

wszystkich sporzadzonych emulsji.
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Wykres 35 Zalezno$¢ stopnia nawilzenia skory od czasu dla emulsji kosmetycznych typu O/W z
dodatkiem 3,5-dihydroksybenzoesanu tetradecylu
Zrodlo: badania wlasne, n=5
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PobsuMOWANIE WYNIKOW

Celem przedstawionej rozprawy byto otrzymanie nowych dtugotancuchowych estrow
wybranych kwasow fenolowych oraz ocena ich wlasciwosci jako wielofunkcyjnych
sktadnikow determinujacych jakos$¢ surowcodw i produktow kosmetycznych.

W czegsci literaturowej pracy zawarto informacje dotyczace kwasow fenolowych 1 ich
dotychczas poznanych pochodnych. W nastepnej kolejnosci opisano tluszcze jako
podstawowe surowce kosmetyczne. Nawigzano réwniez do niekorzystnych przemian
zachodzacych z ich udziatem, powodujacych znaczne obnizenie jako$ci surowcow i
produktow bogatych w nienasycone kwasy tluszczowe. Dalsze fragmenty stanowig
towaroznawczg charakterystyke powszechnie stosowanych przeciwutleniaczy oraz
przedstawiaja kontrowersje zwigzane ze stosowaniem przeciwutleniaczy syntetycznych.
Przeglad dostepnej literatury obejmowat réwniez aktualne zagadnienia dotyczace wymagan
jakosciowych stawianych preparatom kosmetycznym.

W trakcie przeprowadzonych badan otrzymano dziewie¢ estrow kwasoéw fenolowych.
Byly to estry kwasow: ferulowego, galusowego i 3,5-dihydroksybenzoesowego i alkoholi:
tetra-, heksa- i oktadecylowego. Struktury otrzymanych zwigzkow potwierdzono podstawie
badan spektroskopowych i analizy elementarnej. Przeprowadzono réwniez badania
podstawowych wtasciwosci fizyko-chemicznych otrzymanych estrow.

Wykazano takze, ze otrzymane zwigzki wykazujg wlasciwosci przeciwutleniajgce. W
tescie z rodnikiem DPPH’ potwierdzono zdolnos¢ estrow kwasu ferulowego i galusowego do
zmiatania wolnych rodnikow, dzieki czemu zwigzkom tym mozna przypisaé role
przeciwutleniaczy pierwotnych w ochronie surowcow tluszczowych 1 emulsji kosmetycznych
przed zmianami oksydacyjnymi.

Wartosci  wspotczynnika  ochronnego, wyznaczone na podstawie badan
przechowalniczych probek oleju z pestek winogron zawierajacych dodatek otrzymanych
estrow wskazuja, ze wszystkie poddane badaniu dtugotancuchowe estry kwaséw fenolowych
wykazujg wlasciwosci przeciwutleniajace.

Estry kwasu galusowego ujawnily najwieksze zdolnosci do hamowania procesow
utleniania sposrdd wszystkich badanych zwigzkéw. Przy nizszym stezeniu przeciwutleniaczy
w probkach (4,5 umola/100 g) warto$ci wspodtczynnika ochronnego estrow kwasu galusowego

wyraznie przewyzszaty warto$ci wyznaczone dla BHT.
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Przy stezeniu 450 pmoli/100 g efekt ochronny dziatania galusanéw byt zréznicowany,
jednak ich wartos$ci wspdtczynnika ochronnego znacznie przewyzszaly wartosci wyznaczone
dla  pozostalych estrow. Galusan tetradecylu okazal si¢ najskuteczniejszym
przeciwutleniaczem sposrod wszystkich badanych zwigzkow.

Dhugotancuchowe estry kwasu ferulowego zastosowane w stezeniu 4,5 umola/100 g
wykazywaly umiarkowane wiasciwos$ci przeciwutleniajace. Zmiany oksydacyjne w probkach
zawierajacych te zwigzki przebiegaly jednak podobnie jak w probee stabilizowanej BHT.

Wyniki te umozliwity zatem pozytywne zweryfikowanie hipotezy I, ktora zaktadata,
ze dhugotancuchowe estry kwaséw fenolowych wykazuja poréwnywalne z BHT wtasciwosci
ochronne w odniesieniu do surowcow thuszczowych. Na tej podstawie mozna wnioskowacé, ze
estry kwasow ferulowego i1 galusowego mogltyby z powodzeniem zastapi¢ kontrowersyjny
przeciwutleniacz BHT w surowcach i wyrobach kosmetycznych.

W trakcie badan przechowalniczych zaobserwowano réwniez wplyw stezenia na
ochronne dzialanie przeciwutleniajace otrzymanych surowcow. Zwigkszenie stgzenia estrow
kwasu ferulowego do 450 umoli/100 g powodowato obnizenie ich zdolnosci do hamowania
procesow utleniania a nawet doprowadzilo do ujawnienia wlasciwosci proutleniajacych.
Wazrost zawartosci estréw kwasu galusowego w badanych probkach oleju wptywat natomiast
pozytywnie na skuteczno$§¢ ich dzialania ochronnego wobec nienasyconych kwaséw
thuszczowych. Wspomniana zalezno$¢ stanowi potwierdzenie hipotezy II.

Analiza termograwimetryczna zwigzkéw wykazata natomiast, ze wszystkie sposrod
badanych estréw charakteryzowaty si¢ wysoka stabilnoscig termiczna, co wskazuje na
mozliwo$¢ przypisania im wlasciwosci ,,carry through”.

Najwigksza odpornoscig na oddziatywanie wysokich temperatur charakteryzowaty si¢
ferulan tetradecylu (FT) i ferulan heksadecylu (FH). Poczatkowy i zarazem najwigkszy
ubytek masy tych zwigzkow wynikajacy z ich termicznego rozktadu nastgpit powyzej 265°C.
W przypadku ferulanu oktadecylu temperatura ta wynosita 260°C. Zwiazki te wykazujg zatem
stabilno$¢ termiczng pordwnywalng z powszechnie wykorzystywanymi przeciwutleniaczami
syntetycznymi BHA 1 BHT (hipoteza 1V), ktore ulegaja rozktadowi termicznemu po
przekroczeniu 250°C [Santos i in. 2012].

Nieco nizsza temperaturg, przy ktorej nastgpowatl proces termicznego rozktadu
charakteryzowaly si¢ estry kwasu galusowego i 3,5-dihydroksybenzoesowego. Temperatury
te byly jednak na tyle wysokie, Ze istnieje prawdopodobiefistwo przeniesienia ich wlasciwosci

przeciwutleniajgcych do produktow gotowych.

155



Przeprowadzone w pracy badania wskazuja rdwniez na wystgpowanie dodatkowych
wlasciwosci otrzymanych dlugotancuchowych estrow kwasow fenolowych, ktére moga
wywiera¢ pozytywny wpltyw na trwato$¢ i1 cechy uzytkowe preparatow kosmetycznych.

Wartosci HLB otrzymanych dlugotancuchowych estrow kwaséw fenolowych,
wyznaczone na podstawie metody opracowanej przez McGowana, umozliwity powigzanie
budowy hydrofilowo-lipofilowej czasteczek surfaktantow z ich whasciwosciami uzytkowymi.
Uzyskane wyniki wskazuja, ze ferulan heksadecylu (FH), ferulan oktadecylu (FO) 1 3,5-
dihydroksybenzoesan oktadecylu (3,5-DO) wykazujg wylacznie wiasciwosci hydrofobowe
(HLBy<1). Ferulan tetradecylu (FT), galusan oktadecylu (GO), 3,5-dihydroksybenzoesan
tetradecylu (3,5-DT) i 3,5-dihydroksybenzoesan heksadecylu (3,5-DH) moga petni¢ funkcje
srodkow antypienigcych, natomiast galusan tetradecylu (GT) i1 galusan heksadecylu (GH)
mogg by¢ wykorzystywane jako emulgatory typu W/O.

Badanie stabilnosci fizycznej emulsji typu O/W zawierajacych dodatek wybranych
estrow rowniez potwierdzitlo wptyw galusanu tetradecylu na spdjnos¢ i jednorodno$¢ emulsji
poddanych wptywowi wysokich i niskich temperatur. Uzyskane informacje sg bardzo istotne,
poniewaz wskazuja na mozliwo$¢ zastosowania tego surowca zarowno w roli
przeciwutleniacza oraz emulgatora typu W/O.

Wstepna ocena wilasciwosci promieniochronnych ujawnila, ze wszystkie sposrod
badanych estrow wykazuja zdolno$¢ do pochtaniania promieniowania w zakresie UVB, dzigki
czemu mogg zapobiega¢ powstawaniu rumienia spowodowanego nadmierng ekspozycja na
promieniowanie stoneczne (hipoteza III).

Najbardziej kompleksowa ochrong skory moga zapewni¢ estry kwasu ferulowego.
Zwiazki te w dobrym stopniu absorbuja promieniowanie UVA, odpowiedzialne za
powstawanie nowotworow oraz przyspieszanie procesOw starzenia (hipoteza III). Polaczenie
stwierdzonych wtasciwosci przeciwutleniajagcych z wilasciwoSciami promienioochronnymi
moze by¢ wykorzystane do ochrony tluszczoéw roslinnych i faz olejowych w emulsjach,
zawsze zawierajacych §ladowe ilosci pigmentow, przed utlenianiem fotosensybilizowanym.

Na podstawie wynikoOw oceny stopnia nawilzenia naskérka po jednorazowej aplikacji
emulsji kosmetycznych zawierajacych dodatek ferulanu tetradecylu, galusanu tetradecylu i
3,5-dihydroksybenzoesanu tetradecylu stwierdzono rowniez pozytywny wptyw ferulanu
tetradecylu i 3,5-dihydroksybenzoesanu tetradecylu na whasciwosci nawilzajace preparatow
kosmetycznych. Wspomniane estry w wyraznym stopniu poprawialy stopien nawilZenia

warstwy rogowej naskorka.
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Na tej podstawie mozna stwierdzi¢, ze szczegdlnie estry kwasu ferulowego moga by¢
rekomendowane do stosowania w preparatach kosmetycznych jako substancje o
jednoczesnym dziataniu przeciwutleniajagcym, promieniochronnym oraz nawilzajagcym.
Surowce te nie powinny by¢ jednak stosowane w preparatach przeznaczonych do mycia ze
wzgledu na wlasciwosci anty-pienigce. Wazny jest rowniez odpowiedni dobor stezenia estrow
kwasu ferulowego w zalezno$ci od specyfiki stabilizowanego surowca lub produktu. Zbyt
wysokie stezenie tych przeciwutleniaczy w surowcach bogatych w wielonienasycone kwasy
thuszczowe moze skutkowac¢ utrata ich wilasciwosci a nawet ujawnieniem wlasciwosci
proutleniajacych. Z kolei estry kwasu galusowego moga by¢ brane pod uwage przy probach
zastgpienia BHT i innych syntetycznych przeciwutleniaczy w recepturach kosmetycznych.
Ponadto, badane galusany moga dodatkowo pei¢ funkcje emulgatora W/O i korzystnie
Wplywac na stabilnos¢ emulsji w warunkach wysokich i niskich temperatur.

Estry kwasu 3,5-dihydroksybenzoesowego wykazujg stosunkowo niewielkie
wlasciwos$ci przeciwutleniajagce. Moga by¢ jednak brane pod uwage jako $rodki anty-pienigce
1 nawilzajace.

Obecnie na mocy Decyzji Komisji z dn. 9. lutego 2006 r ustanawiajacej wykaz i
powszechne nazewnictwo sktadnikéw stosowanych w wyrobach kosmetycznych, do ogdlnego
stosowania dopuszczone sg nieliczne estry kwasow fenolowych. Zalicza si¢ do nich salicylan
metylu, salicylan tridecylu, salicylan mirystylu, galusan propylu, galusan laurylu oraz
parabeny. Wyniki podjetych i opisanych w niniejszej pracy badan zachecaja do
zaproponowania dtugotancuchowych estrow kwaséw fenolowych jako nowych, bezpiecznych
i wielofunkcyjnych  sktadnikow  ksztalujacych jakos¢ produktow kosmetycznych.

Najwazniejsze uzyteczne informacje o badanych estrach zostaly zestawione w Tabeli 35.
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Tabela 35 Wybrane wlasciwosci otrzymanych dtugotancuchowych estrow kwasow fenolowych

Wiasciwosci przeciwutleniajace Stabilnos$¢
Wiasdciwosci uzytkowe Wiasdciwosci ]
Zwigzek ICs . o termiczna*
WOy 5 umola/100 ¢ WO 450 pumolir100 ¢ na podstawie HLBy promieniochronne

[ng/ml] [°C]
FT 1,7 1,2 19,33 Srodek anty-pieniacy UVB/UVA 265
FH 1,6 1,6 29,8 Wtasciwosci hydrofobowe UVB/UVA 265
FO 1,7 1,2 32,3 Wtasciwosci hydrofobowe UVB/UVA 260
GT 2,0 3,8 6,23 Emulgator typu W/O UvB 153
GH 1,8 3,0 6,40 Emulgator typu W/O uvB 163
GO 1,7 2,1 6,63 Srodek anty-pieniacy UVB 185
3,5-DT 1,5 1,5 - Srodek anty-pienigcy UVvB 242
3,5-DH 1,4 1,4 - Srodek anty-pienigcy UVvB 174
3,5-DO 1,1 1,3 - Wtasciwosci hydrofobowe uvB 215

*wyrazona jako temperatura powyzej, ktorej zaobserwowano pierwszy wyrazny ubytek masy probki

Zrodlo: badania wiasne
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WNIOSKI

Wszystkie badane dhugotancuchowe estry kwasow: ferulowego, galusowego i 3,5—
dihydroksybenzoesowego charakteryzuja si¢ znacznie wyzsza stabilno$cia termiczng niz
wolne kwasy fenolowe. Zwigzki te wykazuja stabilno$¢ termiczng porownywalng z
powszechnie wykorzystywanymi przeciwutleniaczami syntetycznymi BHA i BHT.

a) Najbardziej stabilnymi termicznie estrami kwasu ferulowego sa ferulan tetradecylu
i ferulan heksadecylu. Poczatkowy i1 zarazem najwigkszy ubytek masy tych
zwiazkdéw wynikajacy z ich termicznego rozkladu wystepuje powyzej 265 °C.

b) Estry kwasu galusowego charakteryzuja si¢ nieco nizszg stabilno$cig termiczng niz
ferulany 1 BHT (250°C). Ich stabilno$¢ zwigksza si¢ wraz ze wzrostem masy
czasteczkowej. Galusan tetradecylu rozklada si¢ powyzej 153°C a galusan
oktadecylu po przekroczeniu 185°C.

Wszystkie badane estry sg zwigzkami nierozpuszczalnymi w wodzie, natomiast dobrze
rozpuszczajg si¢ w niepolarnych rozpuszczalnikach organicznych i w olejach roslinnych.
. Na podstawie wynikéw badan przechowalniczych stwierdzono, ze st¢zenie
zastosowanych dlugotancuchowych estréw kwaséw ferulowego 1 galusowego miato
znaczny wptyw na ich wlasciwosci przeciwutleniajace w oleju z pestek winogron. Probki
oleju stabilizowane ferulanem tetradecylu 1 ferulanem oktadecylu w stezeniu 4,5
umola/100 g okazaly si¢ znacznie mniej podatne na procesy utleniania niz probki
zawierajace 100-krotnie wyzsze st¢zenie tych zwigzkow. Wyzsze stgzenie estrow kwasu
galusowego wptywalo natomiast pozytywnie na skutecznos$¢ ich dziatania ochronnego.
Nie zaobserwowano jednak istotnego wplywu stezenia estrow kwasu 3,5-
dihydroksybenzoesowego na ich wlasciwosci przeciwutleniajace.

Zaobserwowano wplyw dhlugosci lancucha weglowodorowego estrow kwasow
galusowego i 3,5-dihydroksybenzoesowego na ich wlasciwosci przeciwutleniajace w
oleju z pestek winogron. Wraz ze wzrostem dtugosci fancucha weglowodorowego w
czasteczkach estrow, ich wlasciwosci przeciwutleniajgce ulegaly zmniejszeniu.

Estry kwasu ferulowego zastosowane w stezeniu 4,5 pumola/100 g oraz estry kwasu
galusowego zastosowane w stgzeniach: 4,5 pmola/100 g lub 450 pumoli/100 g moga

stanowi¢ alternatywe dla kontrowersyjnego przeciwutleniacza syntetycznego BHT.
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Warto$ci wspotczynnikow ochronnych wyznaczonych dla wymienionych estrow na
podstawie badan przechowalniczych oleju z pestek winogron wzbogaconych o te zwigzki
byly rowne lub wyzsze niz wartos¢ tego parametru wyznaczona dla BHT (WO = 1,6 przy
stezeniu 4,5 umola/100 g i WO=3,0 przy stezeniu 450 pmoli/100 g). Jedynym estrem
kwasu galusowego charakteryzujacym si¢ nizszg warto$cig wspotczynnika ochronnego
niz BHT przy stezeniu 450 umoli/100 g byl ferulan oktadecylu (W0O=2,2)

. Wartosci HLB otrzymanych dtlugotancuchowych estrow kwasow fenolowych,
wyznaczone na podstawie metody McGowana wskazuja, ze:

» ferulan heksadecylu (FH), ferulan oktadecylu (FO) i 3,5-dihydroksybenzoesan
oktadecylu (3,5-DO) wykazuja wtasciwosci hydrofobowe (HLBy<1),

» ferulan tetradecylu (FT), galusan oktadecylu (GO), 3,5-dihydroksybenzoesan
tetradecylu (3,5-DT) i 3,5-dihydroksybenzoesan heksadecylu (3,5-DH) moga petnic
funkcje srodkéw anty-pienigcych,

» galusan tetradecylu (GT) i galusan heksadecylu (GH) moga by¢ wykorzystywane
jako emulgatory typu W/O.

Wszystkie  sposréd badanych estrow wykazuja zdolno$¢ do pochtaniania
promieniowania w zakresie UVB. dzi¢ki czemu jako sktadniki emusji moga cze$ciowo
zapobiega¢ powstawaniu rumienia spowodowanego nadmierng ekspozycja na
promieniowanie stoneczne. Estry kwasu ferulowego absorbuja promieniowanie UVA,
ktorym przypisuje si¢ odpowiedzialno§¢ za powstawanie nowotwordw oraz
przyspieszanie procesOw starzenia, w stopniu porownywalnym ze stosowanymi obecnie
w kosmetykach estrami kwasu cynamonowego.

. Na podstawie wynikow analizy sensorycznej stwierdzono, ze emulsje kosmetyczne
wzbogacone o 0,01%, 0,10% i 1,00% ferulanu tetradecylu, galusanu tetradecylu i 3,5-
dihydroksybenzoesanu tetradecylu charakteryzowaty si¢ bardzo dobra jakoscig. Oceny
eksperckie preparatow roznity si¢ tylko nieznacznie miedzy soba, co wskazuje na
znikomy wptyw dodatku estrow na jako$¢ sensoryczng preparatdw kosmetycznych. Tym
samym badane estry spelniaja jedno =z podstawowych wymagan stawianych
przeciwutleniaczom stosowanym w kosmetykach 1 zywnosci.

Dodanie ferulanu tetradecylu i 3,5-dihydroksybenzoesanu tetradecylu do emulsji

kosmetycznych typu O/W zwigkszato ich wlasciwosci nawilzajace. W przeprowadzonych
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badaniach nie zaobserwowano u probantdw zadnych objawow nietolerancji tych

skladnikow.
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ZALACZNIKI

Tabela 36 Wptyw dodatku dlugotancuchowych estroéw kwasow fenolowych i BHT w st¢zeniu 4,5

umola/100 g na zmiany zawartosci nadtlenkow w oleju z pestek winogron wyrazone jako mEqO,/kg

(wartos$ci $rednie, n=3)

Zwigzek | 0dni 30dni | 60dni | 90dni | 120dni | 150 dni | 180 dni
ET 2,43 3,59 7,18 13,92 25,25 40,41 62,69
+0,08 +0,00 +0,02 +0,01 +0,02 +0,01 +0,01
FH 2,43 3,60 7,59 15,81 29,40 46,85 71,47
+0,08 +0,01 +0,01 +0,03 +0,01 +0,03 +0,03
FO 2,43 3,39 7,18 13,14 24,70 40,49 62,85
+0,08 +0,03 +0,01 +0,01 +0,01 +0,01 +0,01
oT 2,43 3,54 6,50 10,22 16,41 25,25 37,09
+0,08 +0,02 +0,01 +0,03 +0,01 +0,03 +0,06
GH 2,43 3,71 6,90 11,16 18,39 28,14 40,55
40,08 +0,01 +0,00 +0,01 +0,00 +0,01 +0,03
GO 2,43 3,55 7,18 12,76 22,72 36,53 54,47
+0,08 +0,01 +0,01 +0,01 +0,01 +0,01 +0,02
35.DT 2,43 3,67 8,63 17,38 31,37 48,00 69,65
+0,08 +0,01 +0,02 +0,03 +0,02 +0,03 +0,04
35-DH 2,43 3,70 9,17 18,50 31,70 55,64 69,25
+0,08 +0,01 +0,02 +0,04 +0,02 +0,04 +0,03
35-DO 2,43 4,25 14,22 26,67 42,76 62,55 85,93
’ +0,08 +0,00 +0,01 +0,03 +0,01 +0,03 +0,07
BHT 2,43 3,85 6,77 15,54 25,93 42,09 60,62
+0,08 +0,01 +0,03 +0,01 +0,03 +0,01 +0,02
PK 2,43 5,05 14,77 24,42 3791 50,79 68,57
+0,08 +0,01 +0,01 +0,01 +0,01 +0,01 +0,01

Zrodto: badania wlasne
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Tabela 37 Wptyw dodatku dtugotancuchowych estrow kwasow fenolowych i BHT w stezeniu 450
umoli/100 g na zmiany zawarto$ci nadtlenkow w oleju z pestek winogron wyrazone jako mEqO,/kg

(wartos$ci $rednie, n=3)

Zwiazek | 0 dni 30dni | 60dni | 90dni | 120dni | 150dni | 180 dni
T 2,43 3,81 12,25 22,69 38,19 56,59 80,00
+0,08 +0,01 +0,02 +0,02 +0,02 +0,02 +0,01
FH 2,43 4,66 16,45 30,57 48,48 61,10 94,37
+0,08 +0,02 +0,02 +0,02 +0,02 +0,02 +0,02
FO 2,43 3,97 11,85 22,19 37,40 57,34 78,25
+0,08 +0,01 +0,03 +0,01 +0,03 +0,01 +0,03
oT 2,43 3,99 6,26 7,18 8,58 10,42 12,27
+0,08 +0,00 +0,01 +0,02 +0,01 +0,02 +0,03
GH 2,43 4,26 6,29 7,46 9,03 10,97 12,54
+0,08 +0,00 +0,01 +0,02 +0,01 +0,02 +0,03
GO 2,43 4,12 7,44 9,70 12,45 15,38 18,56
+0,08 +0,02 +0,01 +0,01 +0,01 +0,01 +0,00
35.DT 2,43 3,73 8,26 16,48 29,00 45,23 63,74
’ +0,08 +0,03 +0,03 +0,02 +0,03 +0,02 +0,13
35-DH 2,43 3,82 9,17 17,93 31,87 48,84 69,94
+0,08 +0,00 +0,03 +0,01 +0,03 +0,01 +0,13
35-DO 2,43 4,33 10,39 21,17 36,77 54,85 74,61
+0,08 +0,01 +0,01 +0,02 +0,01 +0,02 +0,04
BUT 2,43 4,38 6,24 7,72 9,41 11,42 13,99
+0,08 +0,00 +0,01 +0,02 +0,01 +0,02 +0,00
PK 2,43 5,05 14,77 24,42 37,91 50,79 68,57
+0,08 +0,01 +0,01 +0,01 +0,01 +0,01 +0,01

Zrb6dlo: badania wlasne
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