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Gréssenmessung und Zetapotentialanalyse
von mit Antikérpern beschichteten GOld-Nan opa rtikeln

Gold-Nanopartikel:

Gold-Nanopartikel (GNP) zeichnen sich fur
verschiedene medizinische Anwendungen
durch ihre extrem gute Biokompatibilitat so-
wie ihr sehr inertes (trage) Reaktionsverhal-
ten aus. Damit sind GNP’s ideal verwendbar
fur Drug-Delivery Systeme, Imaging-Syste-
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Messbedingungen:
Die Ausgangsprobe wird Uber einem
0,5 um AlL,O,-Membran-Filter filtriert und
danach ca. 1 ml Suspension zur GréRen-
und Zetapotentialmessung unverdinnt in
die Messzelle gegeben.

me oder aber auch zum Gentrans-
port. Kolloidales Gold (GNP) weist PartikelgroRen
zwischen 2- 120 nm und eine typische Rotfarbung
auf (Abb.1).

Die PartikelgréRRe lasst sich Uber die Reaktionsbe-
dingungen (wie Temperatur, pH-Wert u.s.w.) bei der
Reduktion von Goldsalzen sehr gut kontrollieren.
Die Beschichtung von Goldpartikeln mit Antikdrpern
wird fur diverse Bildanalyseverfahren (z.B. Tomographie) und
photothermische Verfahren eingesetzt, da tber die Antikorper
als Zielmolekul eine exakte Positionierung erfolgen kann, bei
gleichzeitigem Transport diverser gebundener Wirkstoffe.

Analyse:

Zur Messung der PartikelgroRe und des Zetapotentials von
GNP’s wird hier das Delsa™Nano C (Beckman Coulter Inc.,
California USA) verwendet. Das Delsa™Nano C bestimmt die
Partikelgrofie tber
die dynamische
Lichtstreuung
(DLS), wobei ein
Detektionswinkel
von 165° auch die
Messung von
hochkonzentrierten Proben erméglicht. Die Ermittlung des Ze-
tapotentials bzw. des isoelektrischen Punktes erfolgt mit dem
gleichen Gerat tber die elektrophoretische Lichtstreuung (ELS)
durch zusatzliches Anlegen eines elektrischen Feldes:

Unter Ausnutzung des Doppler-Effektes wird die Beweglichkeit
der Partikel in einem elektrischen Feld bestimmt.

Aus dieser elektrophore-
tischen Beweglichkeit wird
dann das Zetapotential
errechnet.

Die GroéRenmessung
wird unter einem Messwinkel von 165° in
einer 3 ml Quarzglas-Kuvette durchgefiihrt.

Die Probe kann nach der Messung weiter-
verwendet werden. Die Zetapotentialana-
lyse erfolgt in einer Durchflussmesszelle
unter einem Detektionswinkel von 15°, wobei jede Einzelmes-
sung 140 s dauert und bei einer Temperatur von 20°C durch-
gefiihrt wird.

Da es sich um eine wassrige Suspension handelt, werden Bre-
chungsindex und Viskositat von Wasser verwendet.

Ergebnisse:

In dieser Fallstudie wird die Beschichtung von Gold-Nanopar-
tikeln mit diversen Antikdrpern untersucht.

Dabei wird die Exaktheit und Stabilitadt der Konjugate Uber das
Ladungsverhalten beurteilt.

Grél3enbestimmung von Gold-Nanopartikeln
(Auswertung nach Kumulantenmethode)
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Die AusgangsgroRe der GNP’s konnte vergleichend zu den
vorhandenen Datenblattern mit 61 nm ermittelt werden.

(Abb.3)
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GréBenvergleich von Goldpartikeln
vor und nach der Beschichtung

Overlay Graph (Intensity Distribution)

beschichtete Goldpartikel:

d= 85 nm;
PI=0.10
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Wie die Uberlagerung in Abb. 3 sehr gut zeigt, filhrt die Be-
schichtung der GNPs mit Antikérpern zu einer deutlichen Ver-

groRerung des Partikeldurchmessers.
Die Sensitivitat des Systemes ist so gut, dass Veranderungen
schon ab wenigen Nanometern zuverlassig detektiert werden

konnen.

Vergleich des Ladungsverhaltens von
beschichteten und unbeschichteten Goldpartikeln
’ m GNPs before conjugation (-33.0mV)

5 = GNPs after conjugation (-15.6mV)

Inkensity Distribution
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In diesem Fall ist eine deutliche
Verschiebung des Partikeldurch-
messers von 61 nm auf 85 nm zu

erkennen.
Parallel zeigt der Polydispersitats-
index keine signifikante Veranderung, was die Nichtexistenz

von Aggregaten bei der Beschichtung bestatigt.

Auch der Vergleich des Ladungsverhaltens der beiden Proben
lasst diesen Schluss zu (Abb. 4). Die beschichtete Probe weist
namlich ein wesentlich geringeres Zetapotential auf (-33 mV
zu -15 mV), was auf die gréRere Instabilitat aufgrund der La-
dungsneutralisierung der beschichteten GNP‘s zurlickzufiihren
ist.

Fir eine routinemaflige Kontrolle derartiger Beschichtungen
lasst sich ideal die Messung des Zetapotentials heranziehen,
da eine deutlich dickere Beschichtung automatisch zu einem

geringeren Zetapotential fiihrt.

Mit den durchgefiihrten Messungen lassen sich eindeu-
tig sowohl der GroReneffekt als auch der Ladungseffekt
der Antikorperbeschichtung auf den Gold-Nanoparti-

keln untersuchen.

Das Delsa™Nano C bietet sich aufgrund der schnellen
und exakten Messungen von PartikelgréfRe und Zeta-
potential ideal zur Charakterisierung solcher Stoffsyste-
me in den Bereichen Forschung und Qualitatskontrolle
an. Das System unterstiitzt dabei die Vorgaben der 21

CFR Part 11.
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