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Destruicao foto-induzida da bicamada lipidica de DOPC em lipossomos
gigantes na presenga de solugbes de Azul de Metileno: estudos de
microscopia optica.
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Introducao: A fotossensibilizagdo é a base da Terapia Fotodindmica ou TFD, uma técnica
relativamente moderna que vem sendo utilizada no tratamento de diversos tipos de tumores.
O método consiste na administragdo de molécula sensibilizadoras, que na presenga de luz
com comprimentos de onda apropriados, sao capazes de induzir a formacao de oxigénio
singlete 'O,, um agente oxidante extremamente reativo que eventualmente leva a destruigdo

de biomoléculas, induzindo necrose ou apoptose em células carcinogénicas [1]. Neste
trabalho foram estudados os efeitos fotossensibilizadores do Azul de Metileno (AM:
tetrametil-di-amino-di-fenil-tiazina), um composto fenotiazinico fotoativo, nas propriedades
morfoldgicas de vesiculas unilamelares gigantes (GUVs) compostas pelo fosfolipideo 1,2-
Dioleoil-sn-glicero-3-fosfocolina (DOPC), e utilizados como um sistema modelo mimetizador
da parede celular e um provavel alvo para a acao da molécula fotossensibilizadora.

Resultados: Neste trabalho, as GUVs foram preparadas pelo método de eletroformacéo (a
partir de 20 pl de uma solugdo de DOPC em cloroférmio a 1.0 mg/ml, e geradas em
solugdes de glicose/sacarose 0.1M). Apds a transferéncia das GUVs para uma camara de
observagao apropriada, as imagens das vesiculas puras, pré e poés irradiadas na presenga
de AM, foram acompanhadas por videomicroscopia Optica, através de objetivas de 10 a
100X, nos modos de transmissdo e RICM (Reflection Interference Contrast Microscopy). Os
procedimentos de irradiagdo foram realizados com sistemas de iluminagcao poli e
monocromaticos acoplados aos microscopios.

Discussdo e conclusdes: Pela primeira vez foram determinadas as condigbes para a
destruicao controlada da membrana das GUVs imersas em solugbes da droga fotoativa AM
(na regido de concentracdo de 4 a 130 pM), bem como os cenarios tipicos que
eventualmente levam a foto-destruicio da membrana neste tipo de sistema-modelo.
Portanto, a observagéo dos lipossomos gigantes tém demonstrado, em escala microscépica,
um padrdo nas alteragbes morfoldgicas e efeitos de ruptura da membrana, extremamente
dependente da concentracao da droga, da densidade fotdnica e da natureza do substrato no
qual as GUVs se encontravam apoiadas. Estas mudancgas profundas na coesao e estrutura
da membrana, visualizadas na escala O6ptica de 1-100 um, estdo relacionadas com
modificagbes moleculares significativas como a peroxidagao de fosfolipideos insaturados da
membrana [2].
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