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Resumo 

 

 Aspectos estruturais, dinâmicos e de mudanças no estado físico e forma de agregação de 

bicamadas de Lipídio A foram investigadas utilizando a técnica de simulação computacional por 

dinâmica molecular com um campo de força atomístico. Sistematicamente diferentes cátions 

(Na+e Mg2+), em diferentes temperaturas (278K, 300 K e 328 K) e variações fenotípicas (lipídios 

hexa-, penta- e tetracilados) foram testadas em bicamadas de Lipídio A de duas diferentes 

bactérias (Pseudomonas aeruginosa e Escherichia coli). Dessa maneira, conseguimos 

caracterizar fases distintas de bicamadas de Lipídio A de P. aeruginosa, além de obter resultados 

consistentes com as temperaturas de transição de fase para as membranas das duas espécies de 

bactéria Gram-negativas. As simulações apontaram também que íons monovalentes induzem um 

rearranjo na membrana da fase lamelar para uma fase não-lamelar. O estado de agregação das 

bicamadas de Lipídio A mostrou-se uma combinação importante de dois fatores: a conformação 

adotada pelo lipídio (se tem um formato mais cônico ou cilíndrico) e a habilidade do contraíon 

presente em realizar pontes entre os grupos fosfatos de unidades lipídicas distintas. A correlação 

entre o ângulo de inclinação entre os anéis de glucosamina e o plano da membrana – proposição 

experimental utilizada para explicar a endotoxicidade e forma de agregação do Lipídio A – não 

foi observada de maneira quantitativa em nossos cálculos.  

 

 

 

 

Palavras-chave: Lipídios. Endotoxicidade. Simulação Computacional. Estrutura 

Supramolecular 



 

Abstract 

 

 Structure, dynamics, phase transition and general assembly of Lipid A bilayers were 

investigated in this work through atomistic molecular dynamics simulations. A range of 

temperature (278K, 300K e 328K), cations (mono- and bivalentes: Mg2+ and Na+) and 

phenotypes of Lipid A (hexa-, penta- and tetraacilated) of two different Gram-negative bacterias 

(Pseudomonas aeruginosa e Escherichia coli) have been tested in order to characterize the 

membranes and its properties. Validation for model systems included the appropriate description 

of area per lipid, order parameter, spatial chemical group distribution and membrane solvation 

and structure as a function of temperature variation. Moreover, our findings show that Lipid A 

bilayers undergo from a lamellar to non-lamellar arrangement in the presence of monovalent 

ions. This is due to the inability of these ions to crosslink phosphate groups from neighboring 

Lipid A units. Our findings support two dominant aspects governing Lipid A bilayer membrane 

assembly: the shape of Lipid A units (conical vs cylindrical) and the ability of the counter ion to 

crosslink between different phosphate groups. Analysis of simulated trajectories do not support 

quantitatively the experimental proposition that correlates the tilt angle between the 

glucosamines rings of Lipid A and the membrane plane with acyl chain phenotypical variation.  
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CH3/NAc-Glc para os quimiotipos de E. coli e P. aeruginosa contendo íons Mg2+ e 
Na+ calculados nos últimos 50 ns de simulação. 
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Lista de Siglas e Abreviaturas  

 

Sigla Significado 
Dlat Difusão Lateral de Lipídios 
Lα Fase líquido-cristalino 
Lβ Fase gel ordenada 
Lβ’ Fase gel inclinada 
Pβ Fase ripple 
Tm Transition Melting (Temperatura de Transição de Fase) 
LPS Lipopolissacarídeo 
KDO Ácido 3-Deoxi-D-manno-Oct-2-ulosonico  
DM Dinâmica Molecular 
NVT Sigla para o ensemble canônico 
NpT Sigla para o ensemble isotérmico-isobárico 
PME Particle Mesh Ewald 

FT-IR Fourier Transformation – Infrared (Infravermelho com Transformada de Fourier) 
DLPC  1,2-dilauroil-sn-glicero-3-fosfocolina 
DOPC 1,2-dioleoil-sn-glicero-3-fosfocolina 
DSPC 1,2-distearoil-sn-glycero-3-fosfocolina 
POPC 1-palmitoil-2-oleoil-sn-glicero-3-fosfocolina 
CMC Concentração Micelar Crítica 
Apl Área por cabeça de lipídio 
SCD Parâmetro de ordem de deutério 
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