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Introduccién: La membrana bacteriana es el blanco de accién de numerosos agentes
antimicrobianos, tales como la Nisina (Nis), un péptido catidnico (+5) de 34
aminoacidos. Si bien el mecanismo de accion de la Nis se basa en la interaccion con
el receptor especifico, el lipido Il, se ha demostrado que también tiene la capacidad de
perturbar sistemas de membranas modelo compuestas por fosfolipidos aniénicos
como los fosfatidilgliceroles. Las interacciones electrostaticas entre las cabezas
lipidicas y el péptido producen perturbaciones locales en la estructura de la bicapa que
conducen a la formacién de poros en la membrana.' En este trabajo, se analizan estas
alteraciones estructurales mediante Microscopia Raman, Dynamic Light Scattering
(DLS) y Potencial Zeta.
Resultados: Se estudié el sistema formado por dilauroilfosfatidilglicerol (DLPG) en
fase liquido-cristalino, a concentracion constante (1.3mM), y Nis a distintas
concentraciones (entre 1.3 y 13uM). Las medidas se realizaron a temperatura
ambiente. El estudio vibracional se basé en los cambios espectrales correspondientes
a los estiramientos i) C-H (3000-2800cm™), ii) C-C y PO2 (1150-1000 cm™) y iii) C=0
(~1700 cm™) de las membranas lipidicas. Se observé que una minima incorporacion
de Nis (1.3 y 2.6 uM) produce un ligero aumento de la fluidez de la membrana. Sin
embargo, la alteracién mas significativa ocurre a una concentracioén del péptido igual a
3.6uM: se destacan una disminucion de los conférmeros gauche en las cadenas
acilicas y un mayor acoplamiento entre ellas, asi como la deshidratacion de la cabeza
polar; estos cambios se correlacionan con una mayor rigidez de la bicapa lipidica. A
concentraciones mayores del péptido (4.5 y 13uM), los indicadores Raman muestran
qgue la membrana recupera parcialmente su fluidez.
Los resultados obtenidos por DLS reflejan una tendencia de los liposomas a la
agregacién a bajas concentraciones del péptido, pero con Nis a 3.6uM se observa una
mayor polidispersion de tamafos de las vesiculas, indicando que esta concentracién
seria critica para la formacién de poros y posible disrupcién de las membranas de
DLPG. Se incluyen ademas, resultados de Potencial Zeta que confirman la
incorporacién de Nis y/o la agregacién de las vesiculas.
Conclusiones: Se deduce que la concentracion de Nisina equivalente a 3.6 uM es
critica para la formacion de poros transitorios en las membranas de DLPG. El péptido
provoca un cambio en la organizacién lipidica de la membrana causando, en primera
instancia, su agregacion y luego su ruptura en estructuras mas pequenas. Este efecto
desestabilizador también podria ser parte del mecanismo de accién bactericida de Nis.
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