Sociedade Brasileira de Quimica (SBQ)

Efeito de NaBr nas propriedades térmicas e no tamanho de vesiculas
de cloreto de dioctadecildimetilaménio.

Renata Danielle Adati* (PQ), Eloi Feitosa (PQ)

readati@ibilce.unesp.br

UNESP - Instituto de Biociéncias, Letras e Ciéncias Exatas — IBILCE — Laboratério de Sistemas Coloidais - Rua
Cristovao Colombo, 2265, Jardim Nazareth, CEP 15054-000, Sdo José do Rio Preto — SP

Palavras Chave: Vesiculas catibnicas, brometo de dioctadecildimetilaménio, Calorimetria Diferencial de Varredura,
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Introducgao |

Cloreto de dioctadecildimetilaménio (DODAC), se
auto associa em agua em vesiculas unilamelares
em intervalo de concentragédo maior comparado ao
lipidio homologo brometo de
dioctadecildimetilaménio ~ (DODAB)'.  Poucos
trabalhos tratam do efeito de anions em bicamada
lipidica catiénica, que podem promover interagbes
inter- e intra-vesiculares®®. Estudamos aqui, usando
calorimetria diferencial de varredura (DSC), a
substituicdo de CI" na bicamada de DODAC por Br,
e monitoramos por espalhamento dindmico da luz
(DLS) o didmetro hidrodindmico (Dy) desas
vesiculas. O interesse na pesquisa consiste em
explorar o efeito da forga ibnica nas propriedades
fisico-quimicas das vesiculas, a fim de poder utiliza-
las como sistemas carreadores de acido nucleico
em terapia génica. O resultado da pesquisa é
comparado ao de DODAB em agua. Os resultados
indicam que em excesso de Br, as vesiculas de
DODAC se comportam com as de DODAB.

Resultados e Discussao |

As vesiculas de DODAC e DODAB 1,0 mM na
auséncia ou na presenga de NaBr foram preparadas
por diluicdo do lipidio em agua Milli-Q a 60 °C, sob
agitagdo lenta por 1h. As dispersdes foram
caracterizadas por DSC & taxa de 60 °C/h e tempo
de equilibrio de 15 min. No aquecimento, os
termogramas de DODAB e DODAC/NaBr, para
[NaBr] < 5 mM, apresentam T,, = 45 °C (Figura 1),
caracteristco de DODAB, o que sugere a
substituicdo de CI" por Br na regidao da bicamada
vesicular. O aumento da concentragao de Br induz
a formagao de estruturas lipidicas mais complexas,
resultando inicialmente no aumento do nimero de
transicbes e, posteriormente, acima de 5 mM NaBr,
no desaparecimento da ftransicdo gel-liquido
cristalina em T,, e o aparecimento da transicdo em
T, = 50 °C, -caracteristica de estruturas
multilamelares®. Esses resultados sugerem que
NaBr induz a formagao de estruturas lamelares que
incialmente co-existem com as vesiculas e
predominam na dispersao a partir de 5 mM NaBr.
Comportamento  similar foi observado para
DODAB/agua com o aumento da concentragdo
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Iipidica1. Dados de DLS indicam a presenga de duas
populagbes de vesiculas de DODAC (Figura 2).
Medidas de Dy mostram que a adicdo de NaBr
tende a aumentar Dy das vesiculas de DODAC, de
200 nm até 700 nm, diminuindo em seguida com o
aumento da forga ibnica. Esses dados, que indicam
a formacdo de estruturas mais complexas
(multilamelares) (Figura 2b), corroboram o fato das
vesiculas de DODAB serem maiores (Dy = 600 nm)
do que as de DODAC em agua (Dy =200 nm).
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Figura 1. Termogramas DSC obtidos no modo aquecimento para
(a) DODAC 1 mM em agua e em solugéo de NaBr (0,5-100 mM),
e (b) para DODAB/agua e DODAC/NaBr.
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Figure 2. Didmetro hidrodinamico (Dy) de DODAC 1,0 mM, em
fungcdo da concentracdo de NaBr. Regido de vesiculas (a) e
lamelas (b).

Conclusoes \

Nossos resultados de DSC e DLS indicam que
ocorre substituicdo de Br e, para [NaBr] < 5 mM, a
dispersdo de DODAC consiste predominantemente
de vesiculas. Acima de 5 mM NaBr, a dispersao é
dominada por lamelas. Estes resultados s&o
relevantes para a formagdo vesiculas estaveis,
visando preparagdo de lipoplexos para possiveis
aplicagbes em terapia génica.
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