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Lipozomy jsou malé umélé sférické vezikuly tvorené vétsinou
lipidovou dvojvrstvou a vnitfnim, od vnéjsiho okoli izolovanym,
kompartmentem. Vzhledem k jejich velikosti, biokompatibilité a
hydrofobickym a hydrofilickym vlastnostem jsou do lipozom{
vklddany velké nadéje jako do systému pro dorucovéani 1€kl do
organismu. Vétsinou se pripravuji z cholesterolu a prirodnich
netoxickych fosfolipidl procesem naruseni bunéé¢né membrany
pomoci ultrazvuku. Z chemického hlediska jsou lipozomy tvoreny
fosfolipidy obohacenymi o fosfatidylcholin. Na jejich vnéjsim
povrchu mohou byt navic pripojeny ligandy potfebné pro rozpoznani
a prijeti lipozomu danou tkani. Mezi hlavni typy lipozom0 patri
mnoholameldrni vezikuly (MLV), malé jednolameldrni lipozomalini
vezikuly (SUV) a velké jednolamelarni vezikuly (LUV). MnoZstvi
koncentrickych membran ohranicujicich lipozom zavisi na Schéma jednoduchého lipozomu
podminkdch, pri kterych lipozomy vznikaji. Nej¢astéji jsou ale
membrany dvojvrstvé, pripadné jednovrstvé.
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Historie

Lipozomy poprvé popsal britsky hematolog Alec D. Bangham roku 1961 v Barbaham institutu v Cambridge, kdyz
spolu s R. W. Hornem testovali novy elektronovy mikroskop, pridanim negativniho cinidla pro vysuseni fosfolipidd.
Jejich podobnost s plazmatickou membranou byla ocividna a zadbéry z mikroskopu poslouzily jako prvni dikaz, ze
buné¢na membrana je lipidova dvojvrstva. Od sedmdesatych let byly lipozomy intenzivné sledovény rovnéz v
souvislosti s moznostmi jejich vyuziti ke zvySeni Gc¢innosti podani I1éciv, a to prakticky u vSech, do Uvahy
pripadajicich, aplika¢nich cest. Od té doby nastal velky pokrok ve vyvoji téchto struktur jak na bunécné, tak na
subbunécné drovni in vivo. K jejich tvorbé bylo postupné pouzito velké mnozstvi amfifilnich latek lipidového
charakteru a byla nalezena rada postupl umoznujicich cilené pripravit lipozomy nejriiznéjsi morfologie a velikosti.

Obecné vlastnosti lipozomu

jejich velikost je rlizna

jejich membrana z fosfolipidd neni bézné propustné pro ionty a velké dipdly (jako jsou proteiny a sacharidy)
amfifilni charakter - Ize je pouzit jako nosi¢e hydrofilnich i hydrofobnich latek

mohou mit neutrdini ndboj, kladny (kationtové lipozomy) nebo zdporny (aniontové lipozomy)

jako vétsina organickych molekul podléhaji biologické degradaci oxidaci (kyslikové radikaly plsobici na dvojné
vazby nenasycenych mastnych kyselin nebo pri vysoké teploté u nasycenych mastnych kyselin) a hydrolyzou
(Stépeni esterovych vazeb fosfolipidd)

Mechanismus pusobeni

Diky kombinaci hydrofilniho a hydrofobniho prostfedi mohou byt lipozomy prepravovany jak hydrofobni, tak i
hydrofilni latky. Hydrofilni 1atky, které nemohou byt v blizkosti tukd (tim padem ani biologické membrany
ohranicujici lipozom), jsou rozpustény ve vodném roztoku, ktery je uvnitr lipozomu. Na druhou stranu ale
hydrofobni ldtky nemohou byt ve vodé, takze k jejich transportu dochdzi uvnitf biologické membrany, kterd
obklopuje vodné prostredi. Proces proniknuti obsahu lipozomu do buriky je prosty, dochdazi k fGzi jejich membran a
naslednému uvolnéni prepravované latky do cytosolu. Takto mohou pres membrdnu proniknout do buriky latky,
které by za normalnich okolnosti skrz buné¢nou membranu neprosly (napfiklad nékteré 1éky).

K uvolnéni latky do bunky nemusi dojit po pouhém splynutim membran, ale také po probéhnuti endocytézy, kdy
bunka aktivné vyhleda a pohlti lipozom. Tohoto cileného pozreni Ize dosahnout dvéma zplsoby. V pripadé, Ze
cilovou bunkou je makrofag (burika aktivné fagocytujici), pfipraven lipozom takové velikosti, kterd z néj ucini
pravdépodobny cil fagocytdzy. Pokud cilovd burika neni vyrazné fagocyticky aktivni, tak je potreba pfripojit k
membrané lipozomu ligand, po jehoz rozpozndni burika lipozom pozre. Poté, co je lipozom zavzat do bunky, dochazi
k degradaci jeho membran (ale ne jeho obsahu), diky ¢emuz je uvolnéna prenasend latka do cytosolu.
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pesticidl do rostlin, enzym{ a doplnk{ stravy do potravy a kosmetickych pripravk( do klze. Pro Gcely
ultrasonografie Ize vyuzit lipozomd jako oball kontrastnich latek. Neméné vyznamna je jejich funkce jako struktur,
na nichz jsou testovany vlastnosti biologickych membran.

Vyhody a nevyhody lipozomu
Vyhody vyuziti lipozomi jako trasportnich vesikul pro léky

buriky imunitniho systému je automaticky pohlcuji [!

moznost zabranit plisobeni 1€k v urcitych tkanich

snadnéjsi transport hydrofilnich, nabitych molekul

snadné pronikani do tkanf

moznost uvolnéni Iéku jen tam, kde je to zapotrebi

zvyseni efektivity 1ék (1]

zvyseni stability diky obalenfi

nejsou samy o sobé toxické, jsou biokompatibilni, Ize je zcela odbourat v organismu a nevyvolavaji imunitni
reakci organismu

= redukuji toxicitu obalené latky

= pripojenim ligand{ je mozné zacilit lipozomy jen na urdité buriky

Nevyhody

kratka Zivotnost [

nékdy dochazi k oxidaci fosfolipidd a k jejich hydrolyze
je mozné, ze dojde k uniknuti prenasené latky
nakladna vyroba

Fyzikalné-chemické vlastnosti lipozomu

Jsou ovlivnény chemickym slozenim, velikosti, lameralitou, pH, teplotou, hydrataci, technologii pfipravy a G¢inkem
van der Waalsovych interakci. Tim je urCena jejich usporddanost, stabilita a chovani v organismu.

Vlastnosti urcené chemickym slozenim

= ¢im kratsi jsou uhlovodikové rfetézce mastnych kyselin ze kterych jsou lipozomy slozeny, tim je teplota
fadzového prechodu nizsi a lipozomy se ndm tudiz jevi jako vice fluidni

= teplota fazového prechodu je téZ ovlivnéna poctem dvojnych vazeb (neprfima umeéra), protoze uhlovodiky s
dvojnou vazbou se v dvojvrstvé nemizou k sobé tolik priblizit na rozdil od uhlovodiku jednoduchych vazeb

= vyjimecéné jsou mezi molekulami lipidové dvojvrstvy vmezereny také molekuly cholesterolu, které plsobi jako
modelator fluidity, a napomahaiji tak udrzovat tekuty charakter membrany

= imunolipozomy maiji také na sobé navazané specifické ligandy, které se vyuzivaji pro fizeni lipozom{ pfi
reakcich, jejich oznac¢eni nebo navazani antigent

= echogenické lipozomy obsahuji molekuly pro organismus bezpe¢ného plynu, proto zplsobuji vy$si odraz, takze
se pouzivaji pro kontrastovani tkdné pfi sonografii

Vlastnosti vychazejici z lamerality a velikosti
= unilameraini lipozomy maji diky své malé velikosti dobry priinik do extravaskularnich prostord, proto jsou také
vhodnymi nosici IékQ. Jejich vétsi zakriveni zplsobuje rovnéz vétsi membranové napéti a snizuje tak jejich
fyzikalné-chemickou stabilitu
= multilameralni lipozomy obsahuji vice lipid{, a proto se hodi k dopravé lipofilnich latek a jsou obecné
stabilnéjsi
Vlastnosti vychazejici z pH
= protoze jsou lipozomy tvoreny lipidy, mlze pfi zméné pH prostredi dojit k jejich hydrolyze

Vlastnosti vychazejici z teploty a stupné hydratace
= pfi zméné teploty, pripadné zméné Urovné hydratace, dochdazi k preméné faze lipozomu
Odkazy
Souvisejici ¢clanky
= Lipozomy a fizené uvolnovani [éCiv
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