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ABSTRAKT 
Univerzita Karlova v Praze, Farmaceutická fakulta v Hradci Králové 

Katedra farmaceutické technologie 

Kandidát Mgr. Martina Gillová 

Konzultant RNDr. Marie Musilová, CSc. 

Název rigorózní práce DSC lipidických excipentů 

 

V této práci je pomocí DSC (diferenciální skenovací kalorimetrie) hodnocena interakce 

lipidických složek s vodou. V první části práce byly použity vzorky obsahující fosfolipid (DMPE). 

Vzorky použité v druhé části práce obsahovaly kožní lipidy, prezentované pseudoceramidy 

(14S24 a H6524) a cholesterolem. 

Pozornost byla zaměřena především na prokázání existence různých strukturních 

uspořádání hydratovaných lipidických složek. 

      U vzorků obsahujících fosfolipid DMPE jsme na námi použitém kalorimetru zaznamenali 

při použití mírně modifikovaných podmínek většinu v literatuře uváděných fázových přechodů. 

      U komerčně vyráběného pseudoceramidu H6524 jsme za obdobných podmínek měření 

z různých fázových přechodů zaznamenali pouze krystalizační pík. 

      U syntetického pseudoceramidu 14S24 se nám, za námi použitých podmínek měření, 

nepodařilo žádné fázové přechody prokázat. 



 

ABSTRACT 
Charles University in Prague, Faculty of Pharmacy Hradec Králové 

Department of Pharmaceutical Technology 

Candidate Mgr. Martina Gillová 

Consultant RNDr. Marie Musilová, CSc. 

Title of Thesis DSC of lipidic excipients 

 
           In this work was evaluated the interaction of the lipidic components with water by using 

DSC (differential scanning calorimetry). In the first part of this work, we used samples which 

contained a phospholipid (DMPE). The samples which we used in the second part of the work, 

contained cutaneous lipids presented by pseudoceramides (14S24 and H6524) and cholesterol. 

      Our attention was especially payed to the vindication of the existence of different 

structure organizations of hydrated lipidic components. 

By the samples which contained the phospholipid DMPE, we registered the most 

of the phase transitions presented in the literature on our calorimeter by using slightly 

modificated conditions. 

      In similar conditions of the measurement we registered only the crystallization peak 

from the different phase transitions by the commercially produced pseudoceramide H6524. 

      By the synthetic pseudoceramide 14S24 by used conditions of the measurement 

we didn´t prove any phase transitions. 
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1. Zadání práce 
  

Tato práce využívá diferenční skenovací kalorimetrii ke zjištění strukturálních 

změn některých hydratovaných lipidických excipientů. 

 Práce je rozdělena do dvou částí. V první části je použit vzorek DMPE, jehož 

chování je v literatuře popsáno. V této části práce je zjišťováno, zda zaznamenáme 

na námi používaném kalorimetru strukturní změny v hydratovaném vzorku v závislosti 

na různých podmínkách měření. 

 Ve druhé části je použit analog ceramidu, označený jako 14S24. Tento 

pseudoceramid byl syntetizován na Katedře anorganické a organické chemie  

Farmaceutické fakulty v Hradci Králové. U tohoto ceramidu již byla prokázána 

interakce s vodou. 

 Cílem je zjistit, zda a za jakých podmínek můžeme na křivce DSC zaznamenat 

existenci různých strukturních uspořádání tohoto hydratovaného vzorku. 

 Cílem hodnocení jsou i směsi s cholesterolem a eventuálně i některý z dalších 

ceramidů. 
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2. Úvod 
 

 Tato práce se zabývá problematikou interakcí vybraných lipidů s vodou. Lipidy 

jsou součástí celé řady lékových forem. Používají se v klasických lékových formách 

jako jsou masti, krémy, emulze, pasty..., ale také tvoří základ nových lékových forem, 

jako jsou mikro- a nanoformy (např. lipozomy). Široce se používají rovněž v kosmetice. 

 Fosfolipidy tvoří základní složku biologických membrán a hrají důležitou roli 

při transportu tuků. 

 Ceramidy jsou přítomny v kůži a ovlivňují propustnost kožní bariéry a množství 

vody zadržované v rohové vrstvě. Při nedostatku ceramidů je kůže suchá. Nízké hladiny 

ceramidů nebo jejich pozměněné zastoupení v kůži se vyskytuje u předních kožních 

nemocí jako jsou atopická dermatitida či lupénka. Porušení bariérové funkce kůže může 

být vrozené (atopická dermatitis) nebo získané (nežádoucím působením škodlivých 

látek ze zevního prostředí). Ke zlepšení bariérové funkce kůže u pacientů s atopickou 

dermatitidou, xerózou kůže a s chronickými ložisky ekzému se používají emoliencia. 

Jsou to přípravky, které zvláčňují a promašťují kůži, pomáhají vázat vodu v epidermis 

a zabraňují nadměrným transepidermálním ztrátám vody, popř. obsahují látky podobné 

epidermální matrix (ceramidy, nenasysené mastné kyseliny, cholesterol). 

 V současné době se na jednu stranu hledají látky, které by dokázaly propustnost 

kůže dočasně zvýšit, což má význam při transdermální aplikaci léčiv. Na straně druhé 

se však hledají látky, které by byly schopné obnovovat kožní bariéru a našly 

by tak uplatnění při léčbě kožních onemocnění. Jako nadějné látky se jeví analogy 

ceramidů. 

 V této práci jsou shrnuty nejnovější poznatky týkající se fosfolipidů, ceramidů 

a jejich analogů. Experimentální část se věnuje interakcím DMPE s vodou, 14S24 

s vodou, 14S24 s cholesterolem a vodou, H6524 s vodou, H6524 s cholesterolem 

a vodou. DMPE a H6524 jsou komerčně dostupné látky, 14S24 je ceramidový analog 

syntetizovaný na Katedře anorganické a organické chemie Farmaceutické fakulty 

v Hradci Králové. 
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3. Teoretická část 

3.1. Fosfolipidy, DMPE 

3.1.1. Struktura a význam fosfolipidů, DMPE 

 Lipidové dvojvrstvy jsou základní složkou biologických membrán.1 Jednou 

z hlavních tříd lipidů vyskytujících se v membránách jsou fosfolipidy.2 Většinu 

fosfolipidů v biologických membránách představují fosfatidylethanolamin 

a fosfatidylcholin.3 Fosfolipidy jsou diestery sn-glycero-3-fosforečné kyseliny. Acylové 

zbytky mastných kyselin v polohách sn-1 a sn-2 glycerolu se liší svojí délkou 

(14 – 24 uhlíkových atomů) a stupněm nenasycenosti (1 – 4 dvojné vazby). 

V přírodních fosfolipidech jsou obvykle na -OH skupiny glycerolu esterifikovány 

dvě různé mastné kyseliny. Na fosfátovou skupinu je obvykle navázán alkohol 

(ethanolamin, cholin).2 

 

 

Obr. 1 – Chemická struktura fosfolipidů. X = různá skupina – př. ethanolamin.2 

 

Součástí membrán jsou také různé periferní a integrální proteiny, cholesterol 

a glykokonjugáty (glykolipidy a glykoproteiny). Hlavní funkcí lipidové matrix je tvorba 

bariéry pro hydrofilní sloučeniny a ionty, další struktury jsou zodpovědné za ostatní 

důležité funkce, jako je výživa buňky a její komunikace s okolím, udržování dynamické 

rovnováhy uvnitř buňky.4 
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Obr. 2 – Obecný model buněčné membrány – dvojvrstva fosfolipidů, periferní 

a integrální složky jako cholesterol, proteiny, glykokonjugáty.4 

 

Různé typy membrán se liší svým lipidickým složením, které souvisí s jejich 

funkcí. Fosfolipidů existuje celá řada.5 Jsou-li fosfolipidy suspendovány ve vodném 

prostředí, vytvářejí multilamelární disperze. Lipidické dvojvrstvé lamely se v závislosti 

na teplotě vyskytují obvykle jako gelová nebo tekutá krystalická fáze.6 

Pro studium fázového chování lipidových dvojvrstev se používá diferenciální 

skenovací kalorimetrie.1 V literatuře je popsáno fázové chování DMPE 

(1,2-dimyristoyl-sn-glycero-3-fosfatidylethanolamin), lipidu schopného tvorby 

vodíkových můstků.5 

 

 

Obr. 3 – Struktura DMPE (1,2-dimyristoyl-sn-glycero-3-fosfatidylethanolamin).7 
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Z technologického hlediska jsou komerční fosfolipidy významné pro výrobu 

lékových mikroforem – lipozomů a jako látky dispergující, emulgující a stabilizující.8 

3.1.2. Termické chování systému (DMPE)-voda 

 Systémy lipid-voda vykazují polymorfní chování. Plně hydratovaný systém 

(DMPE)-voda připouští existenci několika fází. Jedná se o gel, metastabilní 

krystalickou fázi, stabilní krystalickou fázi a tekutou krystalickou fázi. Plně 

hydratovaný vzorek obsahuje 25% vody.1 V plně hydratovaném vzorku se vedle 

lamelární fáze nachází nadbytek volné vody. Vzorky byly podrobeny různým teplotním 

režimům.1 Na DSC křivkách byly zachyceny následující fázové přechody: 

TM – přeměna gelu na tekutou krystalickou fázi 

TL – přeměna méně stabilní krystalické fáze v gel 

TH – přeměna stabilní krystalické fáze na tekuté krystaly.5 

3.1.2.1. Gelová fáze 

DSC křivka byla získána okamžitým zahřáním vzorku poté, co byl z tekuté 

krystalické fáze zchlazen na teplotu -40 °C. U vzorku byl pozorován pík při teplotě 

50 °C1 (TM přechod),
5 který byl způsoben přechodem gelu na tekutou krystalickou fázi.1  

Vzorky byly podrobeny opakovaným teplotním cyklům při teplotách 

nad a pod přechodem na tekutou krystalickou fázi, aby byla zajištěna homogenita směsi. 

Cykly byly opakovány, dokud nebyl pozorován stejný pík.9 

 

 Studie systému fosfatidylethanolamin-voda prokázaly existenci dvou typů 

krystalických fází o různé stabilitě. Stabilní krystalická fáze se přímo přeměňuje 

na tekutou krystalickou fázi, naopak méně stabilní krystalická fáze se přeměňuje na fázi 

tekutých krystalů cestou gelové fáze.5 

3.1.2.2. Metastabilní krystalická fáze 

 Pokud byl systém DMPE-voda podroben temperaci při -5 °C po dobu až třiceti 

dnů1 (nejméně 5 dnů)5, byly pozorovány píky při cca 43 °C1 (TL přechod)
5 

a 50 °C1 (TM přechod)
5. Pík při 43 °C odpovídal přechodu metastabilní krystalické fáze 

na gelovou fázi.1 
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3.1.2.3. Stabilní krystalická fáze 

 Systém DMPE-voda byl podroben dvoustupňové temperaci při různých 

teplotách. Nejprve byl udržován při cca -50 °C po dobu několika hodin, kdy docházelo 

k tvorbě krystalových zárodků. Potom byl vzorek udržován po stejnou dobu 

při cca 47 °C, kdy docházelo k růstu jader. Vzorek vykazoval pík při 56 °C, který 

odpovídal přímému přechodu stabilní krystalické fáze na fázi tekutých krystalů1 

(TH přechod). Teplota přechodu je tedy asi o 6 °C vyšší než teplota přechodu gelu 

na fázi tekutých krystalů.5 

3.1.2.4. Píky odpovídající tání ledu v hydratovaných vzorcích 

 Tání ledu odpovídají endotermické píky pozorované při teplotách kolem 0 °C. 

DSC křivky znázorňující tání ledu se od sebe u jednotlivých zmiňovaných fází liší. 

 U gelové fáze led začíná tát již od cca -35 °C. U metastabilní krystalické fáze 

začíná led tát při -20 °C. Tvar píku je odlišný - vedle normálního píku tání při 0°C byl 

pozorován hřbet píku při -5 °C.  Křivka tání ledu u stabilní krystalické fáze začíná 

při cca -10 °C. 

 Tání ledu pozorované při teplotách pod 0 °C se týká  molekul vody 

interagujících s hlavičkami lipidů. Volná voda taje při 0 °C. Počet molekul nemrznoucí 

vody, který připadá na molekulu lipidu, závisí na typu lipidu.1 
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Obr. 4 – DSC křivky pro systém DMPE-voda (25% vody) – různé teplotní režimy10 

a) záznam měření bez uchovávání při nízké teplotě 

b) záznam měření po uchovávání při -5 °C po dobu 30 dnů 

c) záznam měření po dvoustupňové temperaci.10 

 

3.1.2.5. Přeměna gelu na stabilní krystalickou fázi 

Kompletní přeměna gelové fáze na stabilní krystalickou fázi byla dosažena 

dvoustupňovou temperací při různých teplotách. Když byl vzorek zahříván 

z -50 na -10 °C rychlostí 0,1 °C/min, byl pozorován při dalším zahřívání stejnou 

rychlostí exotermický pík v místě endotermického přechodu TM. Tento pík odpovídal 

růstu jader a byl okamžitě následován neúplným endotermním píkem, který odpovídal 

přeměně krystalů na tekutou krystalickou fázi.5 
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Obr. 5 – Přeměna gelu na stabilní krystalickou fázi (vzorek obsahující 29,9% vody) 

a) vzorek nebyl podroben temperaci na -50 °C, nebyl zahříván z -50 °C na -10°C 

rychlostí 0,1 °C/min – na DSC záznamu je vidět pouze pík TM 

 b) vzorek zahřívaný z -50 na -10 °C rychlostí 0,1 °C/min.5 

 

 Pokud byl takto zchlazený vzorek následně podroben temperaci okolo 

47 – 48 °C, na DSC záznamu byl pozorován endotermní pík TH přechodu (jako 

na obrázku 4c).5 

3.1.2.6. Vliv rychlosti zahřívání 

 Byly porovnávány DSC křivky dvou vzorků, získané při různých rychlostech 

zahřívání. Oba vzorky obsahovaly 25% vody. První vzorek byl zchlazen z teploty tekuté 

krystalické fáze 70 °C na -60 °C a byl při ní udržován nejméně šest hodin. Druhý 

vzorek nebyl vystaven takto nízké teplotě – byl zchlazen ze 70 °C na 20 °C.6 

 

První vzorek 

 Při zahřívání prvního vzorku rychlostí 0,1 °C/min je vidět exotermický pík 

v širokém teplotním rozmezí od 43 do 50 °C při teplotě pod TM přechodem, 

pak následuje endotermický pík TH. Téměř stejný výsledek byl pozorován rovněž 

při rychlosti ohřevu 0,2 °C/min.6 
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 Je-li první vzorek zahříván rychlostí 0,5 °C/min, nachází se exotermický pík  

mezi píky TM a TH přechodů.
6 

 Při rychlosti ohřevu nad 1 °C/min není pozorován jiný exotermický 

ani endotermický pík než pík TM přechodu.
6 

 

Druhý vzorek 

 U druhého vzorku je vidět slabý exotermický pík při teplotách mezi přechody 

TM a TH při rychlosti ohřevu 0,1 °C/min. Při vyšší rychlosti ohřevu je na DSC 

záznamu pozorován pouze pík TM přechodu.
6  

 

 

Obr. 6 – DSC křivky systému DMPE-voda (25% vody) naměřené při různých 

rychlostech zahřívání.6 

 vzorek A – před začátkem DSC byl zchlazen na -60 °C 

 vzorek B – nebyl zchlazen na -60 °C 

 a) rychlost ohřevu 0,1 °C/min 

 b) rychlost ohřevu 0,5 °C/min 

 c) rychlost ohřevu 1,0 °C/min 
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3.2. Ceramidy a jejich analogy 

3.2.1. Struktura a význam ceramidů 

 Lipidy stratum corneum se skládají z ceramidů (50%), cholesterolu (25%), 

volných mastných kyselin (10%), esterů cholesterolu a cholesterolsulfátu.11 Ceramidy 

představují nejdůležitější část lipidů stratum corneum.12 Tyto sloučeniny patří do třídy 

sfingolipidů.13 V nejsvrchnější vrstvě kůže tvoří hlavní součást mezibuněčných 

lipidových lamel,14 ovlivňují propustnost kožní bariéry a množství vody zadržované 

v rohové vrstvě.8 Vývin této ochranné vrstvy byl kritickým krokem v rozvoji života 

na souši.15 Život na souši totiž vyžaduje přítomnost bariéry, která zabraňuje ztrátám 

vody a předchází vysoušení. Zábrana prostupnosti vody není absolutní, existuje 

normální pohyb vody přes rohovou vrstvu do atmosféry, který je znám pod pojmem 

transepidermální ztráta vody (TEWL = transepidermal water loss).16 

Ceramidy jsou tvořeny bazickými nenasycenými alkoholy sfingosinem, 

fytosfingosinem nebo 6-hydroxysfingosinem, které jsou amidickou vazbou připojeny 

k mastné kyselině  (nejčastěji s délkou řetězce 24 uhlíků). Tato kyselina může být 

nesubstituovaná nebo se může jednat o α- či ω-hydroxykyselinu.12  

 

 

Obr. 7 – Sfingosin a jeho strukturní obměny.12 

 

Jednotlivé ceramidy se liší stavbou polární hlavy a délkou řetězců.14 Při stavbě 

lamel hrají důležitou roli ceramidy, v nichž je sfingosin (nebo jeho derivát) navázán 

na ω-hydroxykyselinu s 30 – 34 uhlíky, jejíž hydroxyl je esterifikován kyselinou 

linolovou (př. ceramid EOS).12 Existuje nejméně jedenáct hlavních typů ceramidů 

stratum corneum.17, 18 
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Obr. 8 – Struktura volných ceramidů lidské rohové vrstvy kůže.17 

 

 Podobně jako fosfolipidy obsahuje molekula ceramidu polární hlavu a dva 

hydrofobní řetězce. Polární hlava ceramidů je ale výrazně menší, tyto lipidy jsou proto 

v lamele uspořádány těsněji. Ceramidy mají také podstatně delší hydrofobní řetězce 

a vytvářejí několikavrstvé, vzájemně propojené lamelární struktury. Propustnost 

ceramidových lamel rohové vrstvy je proto řádově tisíckrát nižší než u dvojvrstev 

fosfolipidů.14 
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Nedostatek ceramidů způsobuje suchost kůže,8 epidermis ztrácí vodu a narušuje 

se její bariérová funkce.17 

 

 

Obr. 9 – Epidermální lipidy a bariérová funkce kůže.17 

Porovnání bariérové funkce normální kůže a kůže s nedostatkem ceramidů. Úbytek 

ceramidů vede ke ztrátě vody a endogenních látek a k průniku antigenů.17, 19 

 

 Sfingolipidy jsou přítomné ve všech eukaryotických buňkách a jsou nezbytné 

pro buněčný růst. Téměř každé jídlo (včetně masa, ryb, ovoce, zeleniny, mléka) 

obsahuje sfingolipidy.17 

V kosmetice se používají komerčně dostupné ceramidy do hydratačních 

a vlasových prostředků.8 Existuje řada stavů a onemocnění, souvisejících s nedostatkem 

ceramidů v kůži. Jedná se například o atopickou dermatitidu, psoriázu, ichtyózu, akné.14 

Atopická dermatitida je jednou z nejčastěji se vyskytujících kožních nemocí. Její 

prevalence v dospělé populaci je 1 – 3%, u dětí 10 – 20%.11 Na vzniku této zánětlivé 

nemoci se podílí genetická náchylnost, porucha epidermální bariéry a porucha regulace 

v imunitním systému.20 

 Zatím je známo poměrně málo informací o působení orálně podaných 

sfingolipidů na funkci pokožky. Byl zkoumán vliv glukosylceramidu na udržení 

a obnovení bariérové funkce epidermis u bezsrstých myší. V porovnání s kontrolní 

skupinou myší byl vliv na zotavení bariéry zvýšený.17 
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3.2.2. Vztah mezi strukturou a účinkem ceramidů 

 Je známo poměrně málo informací o významu a funkci jednotlivých ceramidů 

a také o vztazích mezi jejich strukturou a účinky. Ceramidy, které se vyskytují v kůži, 

obsahují dlouhé acylové řetězce. Nejhojněji zastoupený ceramid NS je tvořen 

sfingosinem, na který je navázán dvacetičtyřuhlíkatý acyl lignocerové kyseliny. 

Ceramidový analog 14S24 se stejnou délkou řetězce jako má přírodní ceramid, 

byl schopen opravovat poškozenou kožní bariéru.18 Naopak jeho analog - sloučenina 

12S12 se stejnou polární hlavou, ale s kratšími řetězci, propustnost zvyšoval a choval 

se jako akcelerant penetrace.13 

 Nejprve byly zkoumány ceramidové analogy se stejnou polární hlavou, jako 

má ceramid NS, sfingosin byl však zkrácen na dvanáct uhlíků. Jako modelové 

permeanty byly použity theofylin a indometacin.18 Pro hodnocení vlivu ceramidů 

na kožní propustnost byla použita prasečí kůže.13 Acylové řetězce obsahovaly od dvou 

do dvanácti uhlíkových atomů.18 Výsledky ukázaly, že délka ceramidového řetězce byla 

rozhodující pro jejich bariérové vlastnosti.13 U ceramidových analogů s dvou-

a dvanáctiuhlíkovým řetězcem a také u ceramidu NS nebyla pozorována změna 

v propustnosti kůže. Ceramidy s čtyř- až osmiuhlíkatými acyly však zvyšovaly průchod 

modelových permeantů. Nejvyšší průnik byl zaznamenán u šestiuhlíkatého řetězce.18 

Tím, že ceramidy s řetězci o dvou a dvanácti uhlících nezvyšovaly propustnost kůže, 

se prokázalo, že samotné zkrácení sfingosinu na dvanáct atomů uhlíku nemohlo být 

zodpovědné za zvýšenou permeabilitu C4 – C8 analogů.13 

 V dalším zkoumání byly použity ceramidové analogy, které již obsahovaly 

běžný osmnáctiuhlíkový sfingosin. Ani přirozený ceramid NS, ani analogy s osmi- 

a dvanáctiuhlíkatými acyly neměly vliv na průnik modelových látek. Vyšší průnik 

modelových léčiv byl zaznamenán u analogů s kratšími řetězci o délce čtyř a šesti 

atomů uhlíku. Další zkracování řetězce na dva uhlíky vedlo k méně zřetelnému vlivu 

na propustnost a samotný sfingosin nepůsobil významné změny.18 

 Ceramidy s krátkým řetězcem tedy bariérové vlastnosti kůže snižují, závislost 

mezi délkou acylového řetězce ceramidu a propustností kůže není lineární, 

ale zvonovitá s maximem u ceramidů s řetězci o čtyřech a šesti atomech uhlíku.18 
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3.2.3. Ceramidový analog 14S24 

 Nemoci jako lupénka či atopický ekzém, které souvisejí se sníženým množstvím 

ceramidů15 a narušenou kožní bariérou19, mohou být zlepšeny exogenním dodáním 

ceramidů nebo jejich analogů.15 Obsah ceramidů je snížen i u suché či stárnoucí kůže21 

a při psychologickém stresu,19 funkce kožní bariéry je pak nedostatečná. 

Aplikace ceramidů onemocnění jako je atopická dermatitida nemůže zcela 

vyléčit. Zlepšením bariérové funkce se však sníží množství penetrujících alergenů, 

dráždivých látek a omezí se exacerbace onemocnění.14 Aplikace ceramidů prokazatelně 

snižuje spotřebu kortikosteroidů, topických imunosupresivních látek, 

popř. antibiotik.14, 19 

 Syntéza ceramidů a jejich analog je však obtížná.21 Další nevýhodou je jejich 

vysoká cena.19 Na Katedře anorganické a organické chemie Farmaceutické fakulty 

v Hradci Králové Univerzity Karlovy v Praze byl syntetizován nový analog 14S24 

(tetradecylester kyseliny (S)-2-tetracosanoylamino-3-hydroxypropionové), derivát 

L-serinu21 (tetradecylester N-tetracosanoyl-L-serinu).22 Tento analog má stejnou délku 

hydrofobních řetězců jako fyziologické ceramidy, hydroxyl je nahrazen esterovou 

vazbou.21 

 

 

 

 

 

 

Obr. 10 – Porovnání struktury ceramidu NS a ceramidového analogu 14S24.22 

Ceramid NS je fyziologický ceramid nejvíce zastoupený v kožní bariéře.14 

 

 Ceramidový analog 14S24 v testech na izolované lidské kůži vykázal vysokou 

schopnost regenerovat poškození kožní bariéry14 – selektivně regeneruje permeabilitu, 

transepidermální ztrátu vody, hydrataci lidské kůže.21 Výhodou je jeho nízká cena.  
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 Jsou známy potenciální metabolity 14S24. Jedná se o bezpečné sloučeniny: 

L-serin je fyziologická aminokyselina, myristylalkohol je mastný alkohol běžně 

používaný v kosmetice, lignocerová kyselina je mastná kyselina přítomná ve stratum 

corneum.19 

 

3.2.4. Ceramidový analog H6524 

 H6524 (N-hexanoyl-D-sfingosin) představuje biologicky aktivní, 

ale nefyziologický ceramidový analog.23 Jedná se o látku s antiproliferačními 

vlatnostmi, která indukuje apoptózu v lidských leukemických HL-60 buňkách.24 

 

 

Obr. 11 – Struktura syntetického ceramidového analogu H6524.24 
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4. Experimentální část 

4.1. Použité přístroje 
 

1. DSC 200 F3 Maia® - diferenciální skenovací kalorimetr 

 výrobce: Netzsch – Gerätebau GmbH, Wittelsbacherstraβe 42, Selb, Německo 

 teplotní rozsah: -170 °C - +600 °C 

 rychlost ohřevu: 0,001 K/min – 100 K/min 

 chlazení: Intracooler 70 (kompresorové chlazení), Netzsch, Německo 

 zahřívání: cirkulační topné těleso kolem senzoru 

 průtokový plyn N2 

 

2. Vysokotlaké kelímky 

• Cr-Ni ocel, dno: šestiúhelník, šířka 6 mm, pozlacený povrch 

• maximální vnitřní tlak: 100 bar (= 98,69 atm) 

• maximální teplota: 500 °C 

• Au těsnění 

• objem: 100 µl a 27µl 

 

3. Zařízení pro uzavírání vysokotlakých kelímků 

 

4. Digitální analytické váhy Sartorius 2004 MP6, Sartorius GmbH, Göttingen, 

  Německo 
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4.2. Seznam použitých surovin 
 
1. Cholesterol (C27H46O, M = 386,66) – čistota 99%, Sigma – Aldrich Chemie 

2. DMPE (1,2-dimyristoyl-sn-glycero-3-fosfatidylethanolamin, C33H66NO8P, 

M = 635,9), Sigma – Aldrich Chemie 

3. Analog ceramidů 14S24 

(tetradecylester kyseliny (S)-2-tetracosanoylamino-3-hydroxypropionové) 

– Katedra anorganické a organické chemie Farmaceutické fakulty v Hradci Králové 

Univerzity Karlovy v Praze 

4. Analog ceramidů H6524 (N-hexanoyl-D-sfingosin, C24H47NO3, M = 397,6), 

Sigma – Aldrich Chemie 

5. Ultra-čistá voda (Millipore, USA) – Katedra biochemických věd Faf HK 
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4.3. Pracovní postup 
 
Příprava vzorků 

 Suroviny jsme navážili do kelímku. Použili jsme dvě velikosti kelímků. 

Připravili jsme vzorky obsahující pouze DMPE, DMPE s vodou, pouze 14S24, 14S24 

s vodou, 14S24 s cholesterolem, 14S24 s cholesterolem a vodou, pouze H6524, H6524 

s vodou, H6524 s cholesterolem a vodou. Kelímek s víčkem jsme pomocí pinzety 

umístili do zařízení pro uzavírání vysokotlakých kelímků, pomocí kterého jsme kelímek 

uzavřeli. Kelímek jsme pomocí pinzety vložili do přístroje. 

 U některých vzorků jsme další suroviny přidávali až po proběhlém měření 

s první surovinou nebo s menším množstvím suroviny. Po proběhlém měření jsme proto  

kelímky otevřeli, přidali další suroviny a opět uzavřeli. 

 

Vlastní měření 

 V programu firmy Netzsch jsme zadali požadované parametry a teplotní 

program měření. Nastavili jsme počáteční a cílovou teplotu, rychlost ohřevu a chlazení, 

izotermy, konečnou teplotu. 

 

Způsob vyhodnocování 

 K vyhodnocení proběhlých měření jsme použili program Netzsch Proteus 

Thermal Analysis. 

 U vzorků jsme sledovali následující parametry: 

Tp – teplota píku teplota odpovídající tání/tuhnutí převážného množství 

látky 

∆H – teplo tání/tuhnutí odpovídá ploše vymezené píkem DSC křivky 



 

19 

4.4. Výsledky experimentu a diskuze 

4.4.1. Složení vzorků 

Vzorky s obsahem vody mají ve svém označení koncovku –h. 

Tabulka 1 – Vzorky obsahující DMPE 

a) bezvodé vzorky 

vzorek 

 

DMPE 

[%] 

DMPE 

[g] 

celková hmotnost vzorku 

[g] 

1DMPE 100,00 0,01064 0,01064 

2DMPE 100,00 0,01571 0,01571 

 

b) vzorky po přidání vody 

vzorek 

 

DMPE 

[%] 

voda 

[%] 

DMPE 

[g] 

voda 

[g] 

celková hmotnost 

vzorku [g] 

1DMPE-h 72,83 27,17 0,01064 0,00397 0,01461 

2DMPE-h 75,10 24,90 0,01571 0,00521 0,02092 

3DMPE-h 69,69 30,31 0,01090 0,00474 0,01564 

 

Tabulka 2 - Vzorky obsahující 14S24 

a) bezvodé vzorky 

vzorek 14S24 [%] 14S24 [g] celková hmotnost vzorku [g] 

3-14S24 100,00 0,00173 0,00173 

 

b) vzorky po přidání vody 

vzorek 

 

14S24 

[%] 

voda 

[%] 

14S24 

[g] 

voda 

[g] 

celková hmotnost 

vzorku [g] 

1-14S24-h 63,31 36,69 0,01025 0,00594 0,01619 

2-14S24-h 16,21 83,79 0,00297 0,01535 0,01832 

3-14S24-h 7,73 92,27 0,00173 0,02065 0,02238 

4-14S24-h 8,43 91,57 0,00139 0,01509 0,01648 
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Tabulka 3 – Vzorky obsahující 14S24 a cholesterol 

vzorek 

 

 

14S24 

[%] 

 

cholesterol 

[%] 

 

voda 

[%] 

 

14S24 

[g] 

 

cholesterol 

[g] 

 

voda 

[g] 

 

celková 

hmotnost 

vzorku 

[g] 

14S24chol 78,07 21,93 0,00 0,00388 0,00109 0,00000 0,00497 

14S24chol-h 17,10 4,80 78,10 0,00388 0,00109 0,01772 0,02269 

 

Tabulka 4 – Vzorky obsahující H6524 

vzorek 

 

H6524 

[%] 

voda 

[%] 

H6524 

[g] 

voda 

[g] 

celková hmotnost 

vzorku [g] 

H6524 100,00 0,00 0,00147 0,00000 0,00147 

H6524-h 8,41 91,59 0,00147 0,01601 0,01748 

 

Tabulka 5 – Vzorky obsahující H6524 a cholesterol 

vzorek 

 

 

H6524 

[%] 

 

cholesterol 

[%] 

 

voda 

[%] 

 

H6524 

[g] 

 

cholesterol 

[g] 

 

voda 

[g] 

 

celková 

hmotnost 

vzorku 

[g] 

H6524chol 58,96 41,04 0,00 0,00148 0,00103 0,00000 0,00251 

H6524chol-h 11,05 7,69 81,25 0,00148 0,00103 0,01088 0,01339 
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4.4.2. Záznamy a hodnocení vzorků obsahujících DMPE 

V první části práce jsme se zaměřili na to, abychom zjistili, zda je možno 

a za jakých podmínek na našem zařízení u známého vzorku zaznamenat určité fázové 

přechody. Použili jsme surovinu DMPE. 

Záznam průběhu zahřívání a chlazení taveniny vzorku je uveden na grafu č. 1. 

 

Graf č.1 

Bezvodý vzorek 1DMPE – 100,00 % DMPE 

Vyhodnocení 

40 60 80 100 120 140 160
Temperature /°C

-1.0

-0.5

0.0

0.5

1.0

1.5

DSC /(mW/mg)

černě - ohřev
modře - chlazení

Peak: 110.8 °C, -0.9004 mW/mg

Peak: 117.1 °C, 1.625 mW/mg

Peak: 45.3 °C, 0.7976 mW/mg

Peak: 141.1 °C, 1.046 mW/mg

[1.1]

[1.2]

↓  exo
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  K tomuto vzorku jsme přidali tolik vody, že tvořila 27,2 % vzorku, a provedli 

jsme ohřev. První ohřev tohoto vzorku s vodou je znázorněn na grafu č. 2. 

 

Graf č. 2 

Vzorek 1DMPE-h – 72,83 % DMPE + 27,17 % vody 

Vyhodnocení - 1DMPE po přidání vody – první ohřev 

30 40 50 60 70 80 90 100 110
Temperature /°C

-0.2

0.0

0.2

0.4

0.6

0.8

DSC /(mW/mg)

Peak: 62.6 °C, 0.3722 mW/mg

Peak: 78.7 °C, 0.674 mW/mg

Peak: 104.0 °C, 0.8625 mW/mg

[1.1]

↓  exo

 

 

 Provedli jsme několik opakovaných ohřevů a chlazení tak, jak je v literatuře 

doporučováno. Další ohřevy jsou znázorněny na grafu č. 3. 
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Graf č. 3 

Vzorek 1DMPE-h - 72,83 % DMPE + 27,17 % vody 

Vyhodnocení – opakované ohřevy 

45 50 55 60 65 70 75 80 85
Temperature /°C

-0.15

-0.10

-0.05

0.00

0.05

DSC /(mW/mg)

černě - první ohřev
zeleně - druhý ohřev
červeně - třetí ohřev

Peak: 56.5 °C, 0.07138 mW/mg

Peak: 56.8 °C, 0.05851 mW/mg

Peak: 56.6 °C, 0.06696 mW/mg

[1.1]
[1.3][1.5]

↓  exo

 

 

 Tento vzorek jsme tedy čtyřikrát zahřívali nad a chladili pod teplotu tání. Pak 

jsme vzorek znovu zahřívali – na grafu č. 4 je uveden záznam ohřevu do teploty 60 °C. 

  

Graf č. 4 

Vzorek 1DMPE-h – 72,83 % DMPE + 27,17 % vody 

Vyhodnocení - ohřev do 60 °C 

15 20 25 30 35 40 45 50 55
Temperature /°C

-0.10

-0.05

0.00

0.05

0.10

DSC /(mW/mg)

Peak: 51.9 °C, 0.07424 mW/mg

[1.1]

↓  exo
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 Abychom měli jistotu, že nemáme na záznamu další píky, zahřívali jsme vzorek 

do 130 °C, záznam je uveden na grafu č. 5. 

 

Graf č. 5 

Vzorek 1DMPE-h - 72,83 % DMPE + 27,17 % vody 

Vyhodnocení – ohřev do 130 °C 

60 70 80 90 100 110 120
Temperature /°C

-0.30

-0.25

-0.20

-0.15

-0.10

-0.05

0.00

DSC /(mW/mg)

[1.2]

↓  exo

 

 

 Zcela jednoznačně vyplývá, že přidáním vody dochází k interakci vody 

se vzorkem a místo původních třech píků o hodnotách Tp 45,3 °C, 117,1 °C a 141,1 °C 

vykazuje záznam pouze jeden pík s Tp kolem 52 °C. 

 Následně jsme vzorek zchladili na -50 °C rychlostí 5 °C/min a po čtyřiceti 

minutách temperace při této teplotě jsme jej rychlostí 2 °C/min zahřívali do 15 °C, 

protože nás zajímalo především chování vody ve vzorku. Na grafu č. 6 je znázorněno 

chování vody v tomto vzorku. 
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Graf č. 6 

Vzorek 1DMPE-h - 72,83 % DMPE + 27,17 % vody 

Vyhodnocení – vodní fáze 

-50 -40 -30 -20 -10 0 10
Temperature /°C

-0.15

-0.10

-0.05

0.00

0.05

0.10

DSC /(mW/mg)

Area: 20.74 J/g

Peak: 1.0 °C, 0.06914 mW/mg

[1.3]

↓  exo

 

 

 Ze záznamu vyplývá, že voda začíná pozvolna tát při teplotě kolem -30 °C. Toto 

zjištění odpovídá teplotě, která je uváděna pro tání vody v gelech.1 

 Dále jsme se soustředili na prokázání různých fází vnitřního uspořádání tohoto 

vzorku. Vzorek jsme ochladili na -50 °C a následně čtyři hodiny a čtyřicet minut 

temperovali při teplotě -50 °C. Potom jsme jej zahřívali rychlostí 0,7 °C/min. Záznam je 

uveden na grafu č. 7. 
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Graf č. 7 

Vzorek 1DMPE-h - 72,83 % DMPE + 27,17 % vody 

Vyhodnocení – ohřev po temperaci při -50 °C 

-20 -10 0 10 20 30 40 50 60
Temperature /°C

-0.05

0.00

0.05

0.10

0.15

DSC /(mW/mg)

Peak: -0.3 °C, 0.07056 mW/mg
Peak: 51.2 °C, 0.06327 mW/mg

[1.4]

↓  exo

  

 

Hodnota Tp pro DMPE je zhruba stejná jako při opakovaných zahříváních 

a chlazeních. Dlouhodobá temperace při -50 °C a ohřev rychlostí 0,7 °C/min  nevede 

k přeuspořádání struktury vzorku. 

Dále jsme opětovně vzorek zchladili na -50 °C a čtyři hodiny a dvacet minut 

temperovali při této teplotě a pomalou rychlostí 0,7 °C/min zahřívali vzorek a sledovali 

změny v chování vody. Výsledek je znázorněn na grafu č. 8. 
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Graf č. 8 

Vzorek 1DMPE-h - 72,83 % DMPE + 27,17 % vody 

Vyhodnocení – ohřev po temperaci při -50 °C – chování vody 

-20 -15 -10 -5 0 5
Temperature /°C

-0.05

0.00

0.05

0.10

0.15

DSC /(mW/mg)

Peak: -0.3 °C, 0.07335 mW/mg

[1.4]

↓  exo
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Opakovaná dlouhodobá chlazení a opakované ohřevy nevedou ke změnám 

chování vody ve vzorku, jak ukazuje graf č. 9. 

 

Graf č. 9 

Vzorek 1DMPE-h - 72,83 % DMPE + 27,17 % vody 

Vyhodnocení – porovnání píků odpovídajících tání vody při opakovaných ohřevech 

-20 -15 -10 -5 0 5
Temperature /°C

-0.05

0.00

0.05

0.10

0.15

DSC /(mW/mg)

černě - první ohřev
zeleně - druhý ohřev

červeně - třetí ohřev

Peak: -0.3 °C, 0.07335 mW/mg

Peak: -0.3 °C, 0.07056 mW/mg

Peak: -0.3 °C, 0.07448 mW/mg

[3.4][2.4][1.4]

↓  exo

 

 

 Dále jsme zkoušeli pomalý ohřev (0,5 °C/min), během kterého by mělo dojít 

ke krystalizaci vzorku při teplotě kolem 47 – 48 °C. Záznam není v práci uveden, žádný 

krystalizační pík jsme nezaznamenali. Tento vzorek ovšem nebyl před zahříváním 

dlouhodobě chlazen. Ani postup, při kterém jsme dlouhodobě (240 minut) chladili 

při -50 °C a pomalou rychlostí 0,25 °C/min zahřívali od teploty 45 °C výše, nevedl 

k prokázání krystalizačního píku. Záznam v práci není prezentován. 

 V poslední etapě jsme proto tento vzorek čtyři a půl hodiny temperovali 

při teplotě -50 °C a potom ohřívali do 75 °C rychlostí 0,1 °C/min. Záznam je uveden 

na grafu č. 10. 
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Graf č. 10 

Vzorek 1DMPE-h - 72,83 % DMPE + 27,17 % vody 

Vyhodnocení – ohřev od -50 °C do 75 °C rychlostí 0,1 °C/min 
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Peak: -2.2 °C, 0.03925 mW/mg Peak: 52.3 °C, 0.0428 mW/mg
[1.4]

↓  exo

 

  

Ani za těchto podmínek jsme nezjistili žádnou změnu ve vzorku. 
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  Druhý vzorek - 2DMPE jsme opět roztavili (graf č. 11). 

 

Graf č. 11 

Vzorek 2DMPE – 100,00 % DMPE 

Vyhodnocení  – roztavení substance 
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Peak: 141.8 °C, 0.4776 mW/mg

[1.2]

↓  exo

 

 

 Přidali jsme vodu, která tvořila 24,9 % hmotnosti vzorku. Po přidání vody jsme 

pětkrát zahřívali nad a pod dříve určenou teplotu Tp gelu. Na grafu č. 12 je uvedeno 

srovnání jednotlivých opakovaných ohřevů. 
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Graf č. 12 

Vzorek 2DMPE-h – 75,10 % DMPE + 24,90 % vody 

Vyhodnocení – opakované ohřevy 
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[1.02]

[1.05]

[1.08]

[1.11][1.14]

↓  exo
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   Graf č. 13 ukazuje srovnání posledního z těchto opakovaných ohřevů tohoto 

vzorku se vzorkem 1DMPE-h po vytvoření stabilního gelu. Hodnoty Tp obou píků jsou 

velmi podobné. Rozdíl je nepatrný a dá se vysvětlit rozdílnými rychlostmi zahřívání. 

 

Graf č. 13 

Vzorky 1DMPE-h (72,83 % DMPE + 27,17 % vody) a 2DMPE-h (75,10 % DMPE 

+ 24,90 % vody) 

Vyhodnocení – srovnání hodnot Tp gelu 
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Peak: 56.6 °C, 0.06696 mW/mg

Peak: 57.5 °C, 0.06809 mW/mg

[2.14]

[1.5]

↓  exo

 

 

 Přítomnost gelu máme tedy prokázánu a není potřeba jej dalším zahříváním 

dotvářet. 

 Tento vzorek jsme potom dále chladili na teplotu -50 °C a zahřívali. Nejdříve 

jsme vzorek čtyři hodiny temperovali při -50 °C a poté jej pomalu rychlostí 0,2 °C/min 

zahřívali. Záznam je uveden na grafech č. 14 a 15. 
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Graf č. 14 

Vzorek 2DMPE-h – 75,10 % DMPE + 24,90 % vody 

Vyhodnocení – po temperaci při -50 °C 
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[1.4][1.7]

↓  exo

 

 

Graf č. 15 

Vzorek 2DMPE-h – 75,10 % DMPE + 24,90 % vody 

Vyhodnocení – po temperaci při -50 °C 
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[1.4][1.7]

↓  exo
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 V tomto případě se nám objevil krystalizační pík při 51,2 °C a následně pík tání. 

Toto odpovídá literárním údajům.5,6 Zajímavé je, že při okamžitém zchlazení na -50 °C 

a opětovném ohřátí téhož vzorku rychlostí 0,2 °C/min bez dlouhodobé temperace 

při -50 °C máme zhruba tentýž záznam. 

 Pokud vzorek dále dlouhodobě hluboce nechladíme, tak ani pomalý ohřev 

rychlostí 0,2 °C/min nevede ke vzniku krystalizačního píku (graf č. 16). 

 

Graf č. 16 

Vzorek 2DMPE-h – 75,10 % DMPE + 24,90 % vody 

Vyhodnocení – pomalý ohřev bez předchozího dlouhodobého chlazení 
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Peak: 50.1 °C, 0.0445 mW/mg

Peak: 44.1 °C, 0.0384 mW/mg
[1.4]

↓  exo
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  Na grafu č. 17 je záznam, kdy jsme opět tento vzorek zchladili na -50 °C, pět 

hodin a deset minut při této teplotě temperovali a následně zahřívali rychlostí 

0,2 °C/min. 

 

Graf č. 17 

Vzorek 2DMPE-h – 75,10 % DMPE + 24,90 % vody 

Vyhodnocení - po temperaci při -50 °C 
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[1.4]

↓  exo

 

 

 Záznam odpovídá literárním údajům,5,6 pozorujeme pík charakterizující přechod 

na fázi tekutých krystalů. 

 Z uvedeného tedy vyplývá, že temperace vzorku při -50 °C musí být 

mnohahodinová a ohřev musí probíhat velice malou rychlostí, jinak nezaznamenáme 

sledované přeměny vzorku. 
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  Rovněž u vzorku 3DMPE-h po vytvoření gelu, pětihodinové temperaci 

při -50 °C a ohřevu rychlostí 0,2 °C/min, zaznamenáváme krystalizační pík. Při teplotě 

57,3 °C vzorek přechází do fáze tekutých krystalů, jak znázorňuje graf č. 18. 

 

Graf č. 18 

Vzorek 3DMPE-h – 69,69 % DMPE + 30,31 % vody 

Vyhodnocení – po několikahodinové temperaci při -50 °C 
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[1.4]

↓  exo

 

 

 Pokud jsme tento vzorek okamžitě ochladili, ale pouze na 0 °C, a opětovně 

zahřívali rychlostí 0,2 °C/min, vidíme opět na záznamu stejný krystalizační pík a pík 

přechodu do tekuté krystalické fáze. Před krystalizací ale máme ještě jeden pík 

označující tání nestabilní krystalické fáze (graf č. 19). 
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Graf č. 19 

Vzorek 3DMPE-h – 69,69 % DMPE + 30,31 % vody 

Vyhodnocení – ohřev po zchlazení na 0 °C 
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[1]

↓  exo

 

 

 Pokud tento roztavený vzorek nezchladíme do minusových teplotních hodnot 

a nebudeme jej dlouhodobě temperovat, objeví se nám opět při ohřevu pík přechodu 

gelu do fáze tekutých krystalů. 

 Následně jsme provedli tři série ohřevů a chlazení, jejichž výsledky nejsou 

v práci uvedeny. Potom následovala série čtyř cyklů ohřevů a chlazení, kdy jsme 

se pokusili znázornit různé fázové přechody, jak je uvedeno na grafu č. 20. Vzorek jsme 

zchladili na -50 °C a temperovali pět hodin při této teplotě. Pak jsme zahřívali rychlostí 

0,2 °C/min na 45 °C, chladili na -35 °C, temperovali dvacet minut při této teplotě 

a znovu zahřívali rychlostí 5 °C/min na 75 °C. Následně jsme opět chladili na -35 °C, 

ohřívali rychlostí 5°C/min na 75 °C, chladili na 0 °C, půl hodiny temperovali při 0 °C 

a zahřívali rychlostí 5 °C/min na 75 °C. Pokusili jsme se znázornit různé fáze. 
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Graf č. 20 

Vzorek 3DMPE-h – 69,69 % DMPE + 30,31 % vody 

Vyhodnocení – různé fáze 
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[1.07]
[1.10][1.13]

↓  exo

 

  

 Na základě uvedených zjištění můžeme konstatovat, že jsme schopni na daném 

zařízení s mírnou modifikací podmínek zaznamenat existenci přechodů u vzorků 

obsahujících DMPE, jak bylo publikováno v odborné literatuře. 
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4.4.3. Záznamy a hodnocení vzorků obsahujících 14S24 

 Ve druhé části práce jsme se zaměřili na studium chování pseudoceramidu 

14S24, syntetizovaného na Farmaceutické fakultě v Hradci Králové Univerzity Karlovy 

v Praze, který by měl plnit funkce ceramidu v extracelulárním prostoru stratum corneum 

kůže. Cílem této části práce bylo prokázat, zda i u tohoto vzorku můžeme očekávat 

vznik různých vnitřních uspořádání, která by byla zaznamenatelná na DSC. 

 

 První vzorek obsahující 14S24 jsme připravili tak, že k navážce ceramidu jsme 

přímo do měřícího kelímku přidali vodu, která tvořila 36,7 % hmotnosti vzorku. Vzorek 

jsme opakovaně zahřívali na 95 °C a chladili na 5°C celkem pětkrát, abychom vytvořili 

příslušný gel. Výsledky jsou znázorněny na grafu č. 21. Křivky jsou uspořádány 

vzestupně. Nejníže položená křivka prezentuje první ohřev, nejvýše umístěná křivka 

charakterizuje poslední ohřev. 

 

Graf č. 21 

Vzorek 1-14S24-h – 63,31 % 14S24 + 36,69 % vody 

Vyhodnocení – tvorba gelu 

10 20 30 40 50 60 70 80 90
Temperature /°C

-0.5

0.0

0.5

1.0

[1.9]
DSC /(mW/mg)

černě - první ohřev
růžově - poslední ohřev

84.6, 1.399

85.9, 1.584

↓  exo
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Při prvním ohřevu, kdy zřejmě ještě nemohl vzorek zreagovat s vodou, tál 

pseudoceramid při 85,9 °C. Při opakovaném zahřívání s vodou se teplota tání nepatrně 

snížila - o 1,3 °C. Není vidět rozdíl mezi druhým a posledním ohřevem. Protože 

se doporučuje mnohonásobné zahřívání nad teplotu tání a chlazení pod teplotu tání, 

pokračovali jsme v dalším ohřívání tohoto vzorku. Záznamy nejsou v této práci 

uvedeny, protože nedošlo k žádným změnám. 

Přistoupili jsme tedy v následujícím kroku k tomu, že jsme vznikající gel chladili 

pod 0 °C ( na -35 °C). Tento cyklus zahřívání je znázorněn na grafu č. 22. 

 

Graf č. 22 

Vzorek 1-14S24-h – 63,31 % 14S24 + 36,69 % vody 

Vyhodnocení – po zchlazení na -35 °C 
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↓  exo

 

 

Ani chlazení do minusových teplotních hodnot nevedlo ke změně hodnot teploty 

tání gelu. Vše zřejmě nasvědčuje tomu, že pokud dochází k interakci mezi vodou 

a ceramidem, je to reakce rychlá a vzniká již při prvním ohřevu. 

V následujícím kroku jsme proto zvýšili teplotu zahřívání na 140 °C. Záznam 

měření je uveden na grafu č. 23. 
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Graf č. 23 

Vzorek 1-14S24-h – 63,31 % 14S24 + 36,69 % vody 

Vyhodnocení – zahřívání na 140 °C 
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↓  exo

 

 

Nemůžeme konstatovat, že by došlo k nějaké změně. Vyšší teplotu Tp v těchto 

případech můžeme vysvětlit vyšší rychlostí zahřívání vzorku – 10 °C/min. 

Při předchozích ohřevech byla rychlost zahřívání jen 5 °C/min. Konstatujeme tedy, 

že máme hotový gel a dále jsme se pokoušeli zjistit, zda tento gel bude mít různou 

vnitřní strukturu, kterou budeme moci na záznamu DSC zaznamenat. 

Nejdříve jsme vzorek ochladili na -50 °C, potom jsme jej pět hodin temperovali 

při této teplotě. Následně jsme jej pomalu zahřívali rychlostí 0,2 °C/min. Záznam 

měření je uveden na grafu č. 24, nezaznamenali jsme žádné změny ve vnitřním 

uspořádání. Snížení Tp je vysvětlitelné pomalejší rychlostí ohřevu vzorku. 
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Graf č. 24 

Vzorek 1-14S24-h – 63,31 % 14S24 + 36,69 % vody 

Vyhodnocení – po temperaci při -50 °C 
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↓  exo

 

 

Celý pokus jsme opakovali s dalším vzorkem (2-14S24-h). Vzorek obsahoval 

83,8 % vody. Záznam tvorby gelu je uveden na grafu č. 25. 

 

Graf č. 25 

Vzorek 2-14S24h – 16,21 % 14S24 + 83,79 % vody 

Vyhodnocení – tvorba gelu 
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↓  exo
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Průběh je stejný jako u předchozího vzorku, další zahřívání nepovažujeme 

za potřebné, protože předpokládáme, že gel je skutečně již hotov. 

Na grafu č. 26 je záznam ohřevu tohoto gelu po vychlazení na -50 °C, 

pětihodinové temperaci při této teplotě a při pomalém ohřevu rychlostí 0,2 °C/min.  

 

Graf č. 26 

Vzorek 2-14S24-h – 16,21 % 14S24 + 83,79 % vody 

Vyhodnocení – po temperaci při -50 °C 
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↓  exo

 

 

Tp tohoto vzorku je v podstatě totožné jako Tp u vzorku 1-14S24-h. 

Připravili jsme celkem čtyři vzorky z tohoto pseudoceramidu a zvyšovali v něm 

podíl vody cca na 90%. 

Na grafu č. 27 jsou znázorněny první a druhý ohřev a tuhnutí samotného 

pseudoceramidu. 
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Graf č. 27 

Vzorek 3-14S24 – 100,00 % 14S24 

Vyhodnocení – tání a tuhnutí samotného pseudoceramidu 
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[1.2][1.5]
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↓  exo

 

 

Průběhy prvního i druhého cyklu jsou téměř shodné, rozdíly v hodnotách 

Tp jsou minimální. 

Na grafech č. 28 a 29 je znázorněn průběh po přidání vody. Začínali jsme 

ochlazovat vzorek na -50 °C, abychom zachytili záznam tání vody dříve, než stihne 

reagovat s pseudoceramidem. Po dalších dvou cyklech ohřevu jsme zchladili na -50 °C 

a znovu provedli ohřev. 
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Graf č. 28 

Vzorek 3-14S24-h – 7,73 % 14S24 + 92,27 % vody 

Vyhodnocení – po přidání vody 
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Graf č. 29 

Vzorek 3-14S24-h – 7,73 % 14S24 + 92,27 % vody 

Vyhodnocení – počátek tání vody 
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Po porovnání průběhu znázorněných křivek jsme pokračovali v dalších 

ohřevech. Záznam měření je uveden na grafu č. 30. 

 

Graf č. 30 

Vzorek 3-14S24-h – 7,73 % 14S24 + 92,27 % vody 
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Poněvadž jsme ani po osmi cyklech ohřevů a chlazení neprokázali výrazné 

snížení hodnot počátku tání vody, pokračovali jsme v další sérii ohřevů a chlazení (graf 

č. 31). 
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Graf č. 31 

Vzorek 3-14S24-h – 7,73 % 14S24 + 92,27 % vody 
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Když jsme se tentokrát zaměřili na lipidickou část, vzorek jsme zahřívali 

pomalou rychlostí 0,2 °C/min v teplotním rozmezí od 40 do 90 °C, abychom zjistili, 

zda nám nedochází ke krystalizaci vzorku. Na grafu č. 32 je uveden výřez týkající 

se příslušného teplotního rozmezí. Bohužel žádná krystalizace na něm nebyla 

zaznamenána. 
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Graf č. 32 

Vzorek 3-14S24-h – 7,73 % 14S24 + 92,27 % vody 

Vyhodnocení – zahřívání od 40 do 90 °C rychlostí 0,2 °C/min 
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↓  exo

 

 

Poslední vzorek 4-14S24-h jsme připravili tak, že jsme neprovedli roztavení 

pseudoceramidu a potom dodání vody, ale již při prvním teplotním režimu jsme použili 

suspenzi pseudoceramidu s vodou. Záznam měření je na grafu č. 33. 
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Graf č. 33 

Vzorek 4-14S24-h – 8,43 % 14S24 + 91,57 % vody 
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 Výřezy tykající se tání vody a lipidických složek jsou uvedeny na grafech č. 34  

a 35. 

 

Graf č. 34 

Vzorek 4-14S24-h – 8,43 % 14S24 + 91,57 % vody 

Vyhodnocení – tání vody 
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Graf č. 35 

Vzorek 4-14S24-h – 8,43 % 14S24 + 91,57 % vody 

Vyhodnocení – tání lipidické části 
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↓  exo

 

  

Na těchto výřezech jsou znázorněny průběhy týkající se počátečního 

a posledního ohřevu z -50 do 95 °C. U ohřevu lipidické části vidíme, že se nám mírně 

posouvá do nižší teploty počátek tání této směsi. Tento posun nemá zásadní význam 

pro charakterizaci vzorku. 
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4.4.4. Záznamy a hodnocení vzorků obsahujících 14S24 

a cholesterol 

 Protože ceramid je vždy součástí směsí, které kromě něho obsahují cholesterol 

a mastné kyseliny, tavili jsme vzorek obsahující 78,1 % 14S24 a 21,9 % cholesterolu. 

Záznam průběhů ohřevů a tání je znázorněn na grafu č. 36. 

 

Graf č. 36 

Vzorek 14S24chol – 78,07 % 14S24 + 21,93 % cholesterolu 

Vyhodnocení – roztavení substancí 
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Již při prvním ohřevu je vidět, že se cholesterol v tavenině pseudoceramidu 

rozpouští, při chlazení nekrystalizuje. Při opakovaném ohřevu křivka DSC vykazuje 

pouze jeden pík s hodnotou Tp 82,1 °C. Tato hodnota je o cca 6 °C nižší než jsme 

pozorovali u samotného pseudoceramidu. 

K této směsi jsme přidali vodu, která tvořila 78,1 % hmotnosti vzorku. 

Opakovaně jsme vzorek chladili a zahřívali. 
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 Na grafu č. 37 je výřez tání vody bezprostředně po jejím přidání a po dvou 

cyklech zahřívání a chlazení. Po teplotní zátěži začíná voda ve směsi tát za nižší teploty. 

Toto svědčí o vzniku gelu.  

 

Graf č. 37 

Vzorek 14S24chol-h – 17,10 % 14S24 + 4,80 % cholesterolu + 78,10 % vody 

Vyhodnocení – tání vody 
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U lipidických složek vidíme (graf č. 38), že se nám začíná kromě hlavního píku 

s Tp 79 °C objevovat ještě menší pík s hodnotou Tp zhruba 67 °C. 
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Graf č. 38 

Vzorek 14S24chol-h – 17,10 % 14S24 + 4,80 % cholesterolu + 78,10 % vody 

Vyhodnocení – lipidické složky 
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↓  exo

 

  

Následně jsme provedli celkem 17 cyklů ohřevů a chlazení, jejichž průběh 

je znázorněn na grafech č. 39, 40, 41, 42, 43. 
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Graf č. 39 

Vzorek 14S24chol-h – 17,10 % 14S24 + 4,80 % cholesterolu + 78,10 % vody 
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Graf č. 40 

Vzorek 14S24chol-h – 17,10 % 14S24 + 4,80 % cholesterolu + 78,10 % vody 
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Graf č. 41 

Vzorek 14S24chol-h – 17,10 % 14S24 + 4,80 % cholesterolu + 78,10 % vody 
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Graf č. 42 

Vzorek 14S24chol-h – 17,10 % 14S24 + 4,80 % cholesterolu + 78,10 % vody 
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Graf č. 43 

Vzorek 14S24chol-h – 17,10 % 14S24 + 4,80 % cholesterolu + 78,10 % vody 
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Na grafu č. 44 je znázorněn výřez tání vody. Jsou zde porovnány dvě křivky: 

první ohřev bezprostředně po přidání vody, kdy voda ještě nestačila reagovat 

se vzorkem a poslední ohřev. Z uvedeného vyplývá, že došlo k dalšímu snížení počátku 

tání vody. 

 

Graf č. 44 

Vzorek 14S24chol-h – 17,10 % 14S24 + 4,80 % cholesterolu + 78,10 % vody 

Vyhodnocení – posun počátku tání vody 
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 Když se podíváme na lipidickou část (graf č. 45), hodnota Tp hlavních píků 

se snížila na konci měření zhruba o 1,2 °C, zajímavý je ale náznak malého píku 

u posledního ohřevu při 67,5 °C, který by mohl znamenat krystalizaci vzorku. 

 

Graf č. 45 

Vzorek 14S24chol-h – 17,10 % 14S24 + 4,80 % cholesterolu + 78,10 % vody 

Vyhodnocení – lipidické složky 
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↓  exo

 

  

Poněvadž celkově však změny u samotného pseudoceramidu ani u směsi 

pseudoceramidu a cholesterolu nebyly příliš významné, rozhodli jsme se z důvodu 

časové náročnosti odložit další zkoumání těchto vzorků a zkusili jsme proměřit chování 

originálního ceramidu H6524. 
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4.4.5. Záznamy a hodnocení vzorků obsahujících H6524 

Další námi zkoumanou látkou byl ceramidový analog H6524 

(N-hexanoyl-D-sfingosin). 

Záznam prvního, druhého ohřevu a chlazení je uveden na grafu č. 46.  

 

Graf č. 46 

Vzorek H6524 – 100,00 % H6524 

Vyhodnocení – roztavení substance 
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Látka při ohřevu taje, při chlazení krystalizuje. Hodnota Tp druhého ohřevu 

je o cca 3,6 °C nižší, rovněž teplo tání je nižší zhruba o 17 %. Změny mezi prvním 

a druhým ohřevem jsou v podstatě stejné, jako u jiných lipofilních látek. 

K tomuto vzorku jsme potom přidali vodu v množství 91,6 % hmotnosti celého 

vzorku. Celkem jsme potom provedli jedenáct cyklů ohřevu. Při prvním a posledním 

ohřevu a několikrát během cyklu jsme změřili i charakteristiky dodané vody ve vzorku. 

Teplota tání Tp pro vodu byla u všech vzorků zhruba stejná a měla hodnotu 7,3 °C. 

Pro posouzení, zda dochází k interakci vody s látkou, je pro nás podstatný počátek, 

kdy začíná voda ve vzorku tát. 
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Na grafu č. 47 jsou uvedeny první ohřev vody, který jsme měřili ihned 

po přidání vody, tedy ještě dříve než mohlo dojít k její reakci se vzorkem, a poslední 

ohřev vody. Pro lepší znázornění rozdílu je uveden výřez z této křivky. Je vidět, 

že po sérii opakovaných ohřevů a chlazení došlo k interakci vzorku s vodou, protože 

počátek procesu tání začíná zhruba o 3 °C dříve. 

 

Graf č. 47 

Vzorek H6524-h – 8,41 % H6524 + 91,59 % vody 

Vyhodnocení – počátek tání vody  
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Na grafu č. 48 jsou znázorněny záznamy tání směsi ceramidu s vodou. Křivka 

znázorněná černou barvou představuje první ohřev, kdy ještě voda nemohla vstoupit 

do interakce s ceramidem. Poslední ohřev prezentuje křivka znázorněná plnou růžovou 

čarou. Celkem jsme provedli jedenáct ohřevů, některé z nich od teploty -50 °C, většinu 

pak od teploty 0 nebo 10 °C do 80 °C. Jak vyplývá z tohoto grafu, nedošlo během cyklů 

k žádným výrazným změnám ve vzorku. Hodnoty Tp jsou 60,7 °C. Průběh tání 

je ve všech vzorcích shodný. Vzorek lze považovat za plně hydratovaný. Nepodařilo 

se nám v něm prokázat změny vnitřního uspořádání, které by se projevily na záznamu 

DSC.  
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Graf č. 48 

Vzorek H6524-h – 8,41 % H6524 + 91,59 % vody 

Vyhodnocení 

40 45 50 55 60 65 70 75
Temperature /°C

0.30

0.35

0.40

0.45

0.50

[2.17]
DSC /(mW/mg)

plně černě - první ohřev
plně růžově - poslední ohřev

Peak: 60.7 °C, 0.505 mW/mg

[1.04][1.06]
[1.09]

[2.02]

[2.04]

[2.06]

[2.08]

[2.10]

[2.12]

[2.15]
[2.17]

↓  exo

 

 

Vzhledem k tomu, že nedošlo ani k výraznějšímu snížení počátku tání vody, 

nezkoušeli jsme tento vzorek dále chladit delší dobu a zahřívat různou rychlostí. Svoji 

pozornost jsme orientovali na nový vzorek o složení 58,96 % H6524 a 41,04 % 

cholesterolu.  
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4.4.6. Záznamy a hodnocení vzorků obsahujících H6524 

a cholesterol 

Na grafu č. 49 jsou znázorněny první a druhý ohřev této směsi. 

 

Graf č. 49 

Vzorek H6524chol – 58,96 % H6524 + 41,04 % cholesterolu 

Vyhodnocení – roztavení substancí 
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Již při prvním ohřevu není patrný pík tání cholesterolu. Toto je z důvodu, 

že v roztaveném ceramidu se toto množství cholesterolu rozpouští. Ani při tuhnutí 

cholesterol nekrystaluje samostatně. Při druhém ohřevu vidíme dva píky – větší 

s hodnotou Tp 47,5 °C a za ním nižší pík s hodnotou 60,4 °C. Přítomnost cholesterolu 

snižuje teplotu tání lipidické směsi. 

K tomuto vzorku jsme přidali po roztavení vodu, která tvořila cca 80 % 

hmotnosti vzorku. Vzorek jsme opakovaně ohřívali a chladili. 

Na grafu č. 50 je znázorněn výřez, týkající se tání vody při prvním ohřevu 

a po šesti cyklech zahřívání a chlazení vzorku. Pozorujeme stejný jev jako u samotného 
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ceramidu, tzn. vzorek vstupuje do interakce s vodou a to se projevuje tím, že voda 

začíná tát při teplotě kolem -4 °C. 

 

Graf č. 50 

Vzorek H6524chol-h – 11,05 % H6524 + 7,69 % cholesterolu + 81,25 % vody 

Vyhodnocení – posun počátku tání vody 
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Na grafu č. 51 jsou zaznamenány opakované ohřevy týkající se lipidické části 

tohoto vzorku. 

 

Graf č. 51 

Vzorek H6524chol-h – 11,05 % H6524 + 7,69 % cholesterolu + 81,25 % vody 

Vyhodnocení – lipidická fáze vzorku 
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Spojili jsme na křivce prvního ohřevu (černá čára) základní linie. Tento první 

ohřev vykazuje píky tání s Tp 40,3 °C a 64,8 °C a pík krystalizace s Tp 47,1 °C. Jedná 

se o stejnou teplotu, která je uváděna u DMPE, při které dochází ke krystalizaci vzorku 

při ohřevu. Následovala série čtyř ohřevů, kdy neprobíhalo chlazení do minusových 

teplot. Vrchní dvě křivky představují opět ohřev po předchozím zchlazení na -50 °C. 

U těchto dvou posledních měření, přestože probíhala za stejných podmínek jako první 

měření, již tuto krystalizaci nepozorujeme. Potom jsme dále pracovali s tímto vzorkem. 
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Na grafu č. 52 jsou znázorněny výřezy dalších dvou sérií ohřevů tohoto vzorku. 

 

Graf č. 52 

Vzorek H6524chol-h – 11,05 % H6524 + 7,69 % cholesterolu + 81,25 % vody 
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Černá čárkovaná linie představuje ohřev po vychlazení na -50 °C, izotermě 

2,5 hod. při -50 °C a ohřevu vzorku rychlostí 0,5 °C/min. Na záznamu je pouze jeden 

pík s Tp zhruba 46 °C. Žádná krystalizace vzorku nebyla při ohřevu zpozorována. 

Ani následující chlazení a ohřev rychlostí 1 °C/min po dvouhodinové temperaci 

při -50 °C neprokázal krystalizaci. Teprve třetí ohřev, kdy jsme při -50 °C chladili 

pouze pět minut, vykazuje krystalizaci při Tp 36,8 °C a dva píky tání s Tp 45,8 °C 

a 49,3 °C. Rychlost ohřevu byla 1 °C/min. 

Na grafu č. 53 je uveden výřez z další série ohřevů. Černá linie znázorňuje ohřev 

z počáteční teploty 10 °C rychlostí 0,5 °C/min. Růžová linie rovněž znázorňuje ohřev 

z teploty 10 °C rychlostí ohřevu 0,5 °C/min. Před tímto ohřevem byl však vzorek 

zchlazen na -50 °C a pět minut při této teplotě temperován. Z teploty -50 °C byl 
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na 10 °C zahříván rychlostí 1 °C/min. Opět vidíme krystalizační pík při teplotě 36,6 °C 

a dva píky tání při teplotách 45,7 a 49,3 °C. 

 

Graf č. 53 

Vzorek H6524chol-h – 11,05 % H6524 + 7,69 % cholesterolu + 81,25 % vody 
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Na grafu č. 54 jsou prezentovány křivky, na kterých je vidět krystalizační pík.  

 

Graf č. 54 

Vzorek H6524chol-h – 11,05 % H6524 + 7,69 % cholesterolu + 81,25 % vody 

Vyhodnocení – křivky obsahující krystalizační pík 
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Krystalizační pík vzniká po ochlazení vzorku na -50 °C a jeho pomalejším 

ohříváním. V případech, kdy se objevuje krystalizační pík, následují dva píky tání 

s teplotami Tp 45,7 a 49,3 °C. 

Zatímco v případě, kdy se krystalizační pík neobjevuje (graf č. 55), vykazuje 

vzorek při tání pouze jeden pík s Tp cca 46 °C.  
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Graf č. 55 

Vzorek H6524chol-h – 11,05 % H6524 + 7,69 % cholesterolu + 81,25 % vody 

Vyhodnocení – křivky neobsahující krystalizační pík 
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Zpřesnění podmínek však vyžaduje další časově rozsáhlou práci. Je ale zřejmé, 

že tento vzorek je schopen existence v různých stádiích vnitřního uspořádání. 
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5. Shrnutí závěrů práce 

 

1. U vzorků obsahujících DMPE se podařilo prokázat většinu v literatuře uváděných 

fázových přechodů při použití mírně modifikovaných podmínek měření. 

2. Pseudoceramid 14S24 reaguje s vodou velice rychle za tvorby gelu a nevyžaduje 

tak velké množství opakovaných cyklů zahřívání a chlazení jako DMPE. 

Ani několikahodinová temperace při -50 °C a následující doporučované pomalé 

ohřívání vzorku nevedlo k zaznamenání různých fázových přechodů na křivce DSC. 

3. V námi použitém vzorku obsahujícím cholesterol a 14S24 se cholesterol v tavenině 

14S24 rozpustil a při chlazení nekrystalizoval. U hydratovaného vzorku v průběhu 

měření došlo k posunu počátku tání vody do minusových teplotních hodnot. 

4. V roztaveném pseudoceramidu H6524 se použité množství cholesterolu (41 %)                                                      

rozpouštělo. Přítomnost cholesterolu snižuje teplotu tání lipidické směsi. 

5. U vzorku obsahujícího H6524, cholesterol a vodu jsme po ochlazení na -50 °C 

pozorovali krystalizační pík. 
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