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LIPOSSOMOS, isto €&, vesiculas fechadas delimitadas por
uma Unica bicamada lipidica, tém sido extensivamente utili-
zados como modelos estruturais de membrana’, .para a
reconstituigdo de sistemas enziméticos ligados 4 membrana?
¢, recentemente, como transportadores seletivos de agen-
tes terapéuticos3. No entanto, dificuldades inerentes aos
fosfolipidios naturais tais como purificagdo*, degradagdo’
e micro-heterogeneidade* comprometem a interpretagdo
e utilidade destes modelos.

Recentemente, comunicamos® a preparagdo e caracte-
rizagdo de um dos modelos mais simples de membranas bio-
l6gicas, utilizando um diéster de acido fosférico(dihexadecil
fosfato, DCP).

Submetendo-se suspensSes aquosas de DCP i agdo de
ultrassom por tempos curtos, obtém-se uma solug@o azulada
opticamente transparente. Apds centrifuga¢do, esta prepa-
ragdo foi analizada por filtragdo em geis e microscopia ele-
trdnica a fim de se determinar a natureza dos agregados
presentes.

O padrdo de eluig@o desta solu¢gdo em Sepharose 4-B

(Fig. 1) ¢ tipico de lipossomos unilamelares obtidos a partir

de fosfolipideos naturais®>. A microscopia eletronica con-
firma a presenga de vesiculas com um didmetro médio de
aproximadamente 50 nm (Fig. 2).

A inclus3o de substancias hidrossoliiveis em lipossomos
tem servido para demonstrar inequivocamente a integridade
destas vesiculas bem como avaliar sua utilidade potencial
como transportadores de agentes terapéuticos®.

A integridade das vesiculas de DCP € evidenciada quando
uma suspensdo de DCP, sonicada na presenga de (**C)-treo-
nina, € aplicada a uma coluna de Sephadex G-25, que sepa-
ra, por filtragio diferencial, material de alto e baixo peso
molecular,

Observa-se na Figura 3 a nitida separagdo entre as vesi-
culas contendo marcador e a (**C)-treonina livre, a qual sai
da coluna com um volume de eluigdo maior. A auséncia de
um pico correspondente i (*C)-treonina livre, quando da
refiltragdo das vesiculas marcadas, mostra a integridade
temporal das mesmas (Fig. 3).

As vesiculas de DCP, além de possuir uma semelhanga es-
trutural e a biodegradabilidade caracteristicas das estruturas
obtidas a partir de fosfolipideos naturais, apresentam carac-
teristicas singulares. Estudos mais amplos destas proprieda-
des estdo sendo desenvolvidos em nosso laborat6rio.
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Fig. 1. Eluicéo de vesiculas de DCP em Sepharose 4B, As duas curvas
representam prepara¢Ses contendo concentra¢des iniciais diferentes
de DCP. As setas indicam o volume vazio V, e 0 volume de eluigdo
de lipossomos unilamelares de lecitina de ovo.

Fig. 2. Fotomicrografia eletrbnica de uma preparagdo de ves(culas
de DCP, corada negativamente com fosfotungstato de sédio.

:

1o} B
£ 1 3
~N s
c + 3
N £
° _ <
=
£ £
o
© _—
= B L
s 500

0 .
volume {mf}

Fig. 3. Separagdo de vesiculas de DCP com (140)-treonina por fil-
tracdo em Sephadex G-25. Filtracdo apés sonicacdo em (* C)-treo-
nina e centrifugacdo (o). Refiltragdo das vesiculas marcadas ap6s
incubagdo por 12 h a 4°C (A).
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