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CINETICAS DE REPARTO DE L-USNATO SODICO
EN FASES HEXANG:AGUA Y HEXANO:PROTEINA

por

BLANCA CIFUENTES

IxTrODUCCTION

Los #cidos fisnicos se han revelado en muchas ocasiones como
potentes agentes bactericidas freute a microorganismos gram positi-
vos(1), Sobre gram negativos presentan una serie de efectos secunda-
rios (2) sin Hegar a causar la muerte del microorganismo. La cinética
de paso de la droga a la célula es dificil de estudiar, ya gque causa
ruptura de la membrana celular, posiblemente por un mecanismo que
impligque una peroxidacion. Ademds es un compuesto, gue como muchos
fenoles, se une selectivamente s proteinas (3), con lo cual es extrema-
damente dificil su evaluacién como metabolito citoplismico libre o
ligado cuando no se dispone del compuesto marcado. Su alta insolu-
bilidad en disolventes acuosos es otro inconveniente que este estudio
presenta,

Por ello, aunque sin un gran significado biologico, se ha intentado
una primera aproximacion al estudio de la permeacion: del icido L-is-
nico, estudiando la cinética de reparto en un sistema doble inmiscible
lipido/agua. S

MATERTAL ¥ MEFODOS

Se ha utilizado L-usnate soédico, amablemente proporcionado por el
Prof. F. Bustinza y preparado segin las indicaciones de Siinata (4).
Tl sistema de reparto estaba compuesto por hexano:agua a volumen
variable o hexano:proteina en diselucidn acuosa, también en volumen
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wvariable. Como tal disolucion se utilizaba seroalbimina bovina en con-
centracion de 0,1 mg/ml. El L-usnato sodico se valoraba en el hexano
por su absorcion a 290 nm,
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Fig 1.

Cméticas  de veparto del L-usnato sodico en agua — hexano
(a, by ) ¥y hexane —- agua (d, ¢ y f) en funcion del volumen de
I fave acuosa, temperatura de las sistemas v tiempa de contacto.
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Trig. 2.
Cinéticas de repario del T.-usnato sédico en proteina — hexano:
(7, by ¢) ¥ hexano — proteinz (d, ¢ v ) en funcion del, velumen
de Ja disolucion acucsa de protema, temperatura de los sistemas
v tliempo de contacto,
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RESULTADOS Y DISCUSTION

Utilizando sistemas direccionales agua:hexano, el mayor reparto
se logra a una temperatura de 37" C en un tiempo maximo de 120 minutos
(figura 1, a, b y ¢), siendo acelcrado conforme aumenta la dilucion del
L-usnato sddico en la fase acnosa. Como se observa en la figura 1, ¢,
una proporcién agua/hexano = 4, v/v, proporciona el maximo conte-
nido en la fase hexanica a 37° C. El contenido final en dicha fase no
supera nunca el 36 por 100 del L-usnato imicial.

En un sistema direccional hexano —> agua, el reparto es enorme-
mente acelerado, maximo también para una temperatura de 37 C, al-
canzando en todos los casos el 100 por 100 del inicial para dicha tem-
peratura recogido en la fase acuosa.

La inclusiéon de una proteina, seroalbtimina bovina, a la concentra-
¢ion descrita en Métodos, en la fase acucsa, cambia drasticamente
estos resultados, al menos en cuanto al reparto en direccion proteina
hexano se refiere. El efecto, en la figura 2 a, b y © se muestra la cinética
de reparto del L-usnato sodico desde la disolucidn proteinica al hexano.
En ella se observa que la droga es fuertamente retenida por la fase
proteica, de tal manera que el reparto hacia el hexano alcanza, como
méaximo, un 0,72 por 100 de! T-usnate inicial. Es, incluso, dificil esti-
mar para este sistema una tendencia a un estado estacionario teorico
st se consideran las variaciones de concentraciébn como significativas.
Como minimo, la tendencia a retener la casi totalidad del fenol por
parte de la proteina queda claramente de manifiesto,

En el sistema direccional hexano —> proteina, las alteraciones pro-
ducidas por comparacién al sistema hexano —> agua, no son excesi-
vamente sigaificativas. El reparto es maximo, alcanzindose siempre

un paso del 100 por 100 del L-usnate original para temperaturas de
50¢ C,

La extrapolacion de estos datos a las condiciones hiologicas son
extremadamente dificiles. Como mucho, puede predecirse que el L-us-

nato sodico seria un compuesto de ficil paso desde una membrana
celular al citoplasma.
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RESUMEN

Se han estudindo las cinéticas de reparto del L-usnato sadico en
fases hexano -—s agua, agua —— hexano, hexano — proteina y
proteina — hexane, verificindose que los mayores rendimientos se
logran siempre en la direccion lipido —s agua.
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