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• Lipídeos
• Proteínas
• Açúcares
• Colesterol
• Água
• Íons... 

• organização depende das interações entre muitas partículas e da 
temperatura

• como obter informação das interações a partir do experimento?

• como prever propriedades macroscópicas a partir das 
interações?



Moléculas polares e apolares

polaridade e organização



Moléculas polares em água

polaridade e organização



Moléculas polares e apolares na água
polaridade e organização



Moléculas biológicas são anfifílicas

detergente

membrana

polaridade e organização: membrana



Moléculas biológicas são anfifílicas

fosfolipídeo

polaridade e organização: membrana



Moléculas anfifílicas formam 
estruturas em água

polaridade e organização: membrana



Exemplos de 
grupos R

polaridade e organização: proteína



polaridade e organização: membrana



polaridade e organização: membrana



técnicas experimentais

organização molecular 

e 

estrutura espacial
forma



como?

espalhamento e estrutura



espalhamento e estrutura



espalhamento e estrutura

sólido  x líquido

86 K

Qual o efeito da temperatura em cada caso?



espalhamento e estrutura



espalhamento e forma

líquido x colóide

por que a diferença?



técnicas experimentais

mudança de fase

e 

calor específico



transição de fases e experimentos

Como esses diagramas são construídos?

Qual a relação entre estas 4 representações?

transição de fase e calor específico



transição de fase e calor específico



transição de fase e calor específico



transição ordem-desordem 
em membranas: experimento

(Voet and Voet, 
1990)

temperature

calor específico 

chain mobility

electronic paramagnetic resonance

e modelagem

area por lipidio transição de fase e calor específico



(Riske et al., Langmuir 2009)
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Papel da carga!
transição de fase e calor específico



transição de fase e calor específico



teoria

experimento

e 

modelo estatístico



teoria

comportamento universal em 
transições de fase

e 

modelo estatístico



O caso mais antigo:

𝑝𝑉 =
𝑚

2
𝑅𝑇 hidrogênio

𝑝𝑉 =
𝑚

32
𝑅𝑇 oxigênio

𝑝𝑉 =
𝑚

28
𝑅𝑇 𝑛𝑖𝑡𝑟𝑜gênio

experimento e “universalidade”

𝑝𝑉 = 𝑛𝑅𝑇

invenção 
do mol

univers
alidade

termodinâmica dos gases

comportamento universal
independe de detalhes 

moleculares ou 
intermoleculares

transição de fase e modelo estatístico



Gás ideal 

• moléculas sem volume

• moléculas não interagem (sem choques!)

• distribuição aleatória de velocidades

“universalidade”
e  

modelo estatístico   

𝑝𝑉 = 𝑛𝑅𝑇 𝐸𝑐𝑖𝑛 =
3

2
𝑛𝑅𝑇𝑠𝑒

termodinâmica dos gases

transição de fase e modelo estatístico



Temperatura crítica

−229𝑜𝐶 Ne

+16.6𝐶 Xe

−147𝑜𝐶 𝑁2

−82. 3𝑜𝐶 𝐶𝐻4

.....

experimento e “universalidade”

𝑇 𝑇/𝑇𝑐
𝜌 𝜌/𝜌𝑐

Reescalar por 
grandezas 
críticas

curva universal

transição líquido-gás

transição de fase e modelo estatístico



experimento e “universalidade”

transição líquido-gás

gas + líquido

gas líquido

temperatura

densidade

líquidogás

líquidogás +

comportamento universal
independe de detalhes 

moleculares ou 
intermoleculares

transição de fase e modelo estatístico



“universalidade”  
modelo estatístico   

atração de partículas 
vizinhas com energia -𝜺

• discretização do espaço: rede de células
• moléculas = ocupam espaço (as células) e se atraem

transição de fase e modelo estatístico



“universalidade”  
modelo estatístico   

atração de partículas 
vizinhas com energia -𝜺

transição líquido-gás

gas + líquido

gas líquido

temperatura

densidadebaixas temperaturas

líquidogás +

gás
líquido

transição de fase e modelo estatístico



“universalidade” – interpretação do experimento

modelo estatístico   

números!

experimento 
no laboratório e na simulação

desafio!

transição de fase e modelo estatístico



Doniach’s two-state model (1980)

one ordered state

disordered state, of
degeneracy𝝮

“universalidade” e  modelo estatístico   

transição de fase e modelo estatístico



Success of Doniach’s model

DMPC – DSPC
Sugar, Thomas, Biltonen Bioph J 1999

O Mouritsen

transição de fase e modelo estatístico



teoria

cálculo da estrutura

e 

modelo estatístico



86 K

ângulo

intensidade

distância entre moléculas

probabilidade de encontrar duas 
moléculas a uma dada distância

?



?

Phys Rev 1973



teoria e estudo de modelos de muitas 
partículas

• Diferentes lipídeos
• Proteínas
• Açúcares
• Colesterol
• Água
• Íons... 



geralparticular





Parte 2

modelos estatísticos estudados 
pelo grupoBioLat

- o caso da membrana lipídica -



o água (estrutura e hidratação)

omonocamadas e bicamadas

omembranas carregadas e poros

o cristal líquido nemático 

o propriedades de transporte

Modelos estatísticos estudados 
pelo Grupo BioLat



o estudos de membranas modelo (Figura de 
vesícula)

o técnicas experimentais: calorimetria, 
espalhamento de luz dinâmico e estético, 
raio-x, ressonância paramagnética 
eletrônica, fluorescência, viscosímetro, 
eletroforese, ..... como função da 
temperatura

Laboratório de Biofísica do IFUSP



transição ordem-desordem 
em membranas: experimento

(Voet and Voet, 
1990)

temperature

calor específico 

chain mobility

electronic paramagnetic resonance

e modelagem

area por lipidio



Doniach’s two-state model (1980)

one ordered state

disordered state, of
degeneracy𝝮

“universalidade” e  modelo estatístico   



Success of Doniach’s model

DMPC – DSPC
Sugar, Thomas, Biltonen Bioph J 1999

O Mouritsen



Anionic membrane – competition between
electrostatic and hydrophobic interaction

__

hydrophobic attraction

electrostatic repulsion

temperature



DMPG

DMPC

lipídeos ionizáveis (Lab Biofísica)
x 

lipídeos neutros



(Riske et al., Langmuir 2009)
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Biophysics Lab at IFUSP - experiment

calorimetry light absorption

Papel da carga!



(Riske et al., Langmuir 2009)
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Biophysics Lab at IFUSP - experiment

calorimetry light absorption

Aumento da 
transparência 

-> mais água na 
membrana?

-> como?



dsc and conductivity
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10 mM DMPG
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Aumento de íons livres com 
desordenamento das cadeias?

Biophysics Lab at IFUSP - experiment



dynamic light scattering
raio aumenta 50%

static light scattering
raio aumenta 3 vezes!

X

Chem Phys Lipids, 2012

!!!!???

light scattering – probing vesicle size

❖Como explicar essa discrepância??

Biophysics Lab at IFUSP - experiment



Biophysi cs Lab at IFUSP – experiment
and “hand-waving” models

Os poros podem explicar o 
“crescimento” da vesícula?

D=kT/6𝞹𝝶R

Como entender a 
discrepância entre DLS e 
SLS?



questões

• microsegregação de lipídeo (EXP: EPR)

• microsegregação de carga (T: competição)

• poros e carga (EXP: transparência, 
condutividade; T: competição)

• poros e fluidez (T: curvatura)

• íons

• água

• .....



i - introduce lipid density fluctuations
ii- introduce charge
iii- introduce density and charge fluctuations

_

_

_

_

_

_

-

-
-

-
-

Phys Rev E 2010

Phys Rev E 2015

BioLat group

Tese Henrique Guidi
Publicação em 
preparação



Charge order of ionized lipids

charge fluctuations

_

_

_

_

_

_



experiment for anionic vesicles
𝞓𝞪 ~ 0.15 -> 0.20/ 0.20->0.28

Langmuir 2010

model with charge
fluctuations

𝞓𝞪 ~ 0.424 -> 0.426
Langmuir 2011

experiment vs model: ionization and lipid density

charge AND density fluctuations

model with charge and
density fluctuations
𝞓𝞪 ~ 0.18 -> 0.28



pores form on chain disordering in 
the presence of charge 

Average pore size for 
fixed lipid density

~1,4 para membrana 
neutra

~4,5 para membrana 
carregada

porous charged vesicle!

charge AND density fluctuations



lipid ionization
ionization of pore lipids
counterions over pores 

charge concentrates on pore rims

charge AND density fluctuations



Theoretical x experimental model
o que aprendemos?

o Pores may explain transparency

o Ionization produces larger pores (condutividade 
e transparência)

o Correlation between ionized lipid and pore rim

o Discrepancy between DLS e SLS – vesículas 
porosas ou carregadas não satisfazem Stokes ou 
Stokes-Einstein (estudos de Boltzmann na rede)



many open questions...
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Obrigada!



Model 2 

Is local lipid density a relevant feature? 
Is there a correlation with charge 

distribution? 


