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The main contributions of the groups lead by the two main authors (Gh.B and PTF) in the field of spin
labeling ESR in studies of serum albumin and of some biomembranes are briefly described, mentioning
some priorities. These are: the description in Romanian publications of the methodology for using spin
labels in studies of proteins and biomembranes using the type ART-6 ESR spectrometer manufactured in
Romania; the adaptation to this ESR spectrometer of a computerized system for the acqusition and processing
of data; the application of a newly synthesized spin label, reactive with SH groups, in the study of serum
albumin; the finding of the effects of 25-hydroxycholesterol at low concentrations (0,5-10 %) on egg yolk
lecitin; the finding of a relatively high fluidity of human liver microsomes.
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Evolupia cuno®tinpelor privind structura ©i funcpiile
membranelor biologice (biomembrane), un domeniu al
~membraneologiei” a cunoscut patru perioade istorice [1]:
perioada ,timpurie” (inainte de 1940), perioada ,,clasica”
(1940-1970), perioada ,modernd” (1970-1984) ©°i
~-membraneologia moleculard” (dupa 1985). In primele
doud perioade progresele au fost lente, deoarece
majoritatea biomembranelor nu se vad la microscopul
optic, numai la microscopul electronic, ceea ce a devenit
posibil abia pe la mijlocul perioadei ,,clasice”. Spre finalul
acesteia, dar mai ales in perioadele ,moderna” °i
»moleculard”, pe langa tehnicile morfologice amintite mai
sus, apar altele noi, printre care °i cele spectroscopice,
inregistrandu-se progrese revolupionare in privinpa structurii
(caracterizarea compozipiei proteice i lipidice, formularea
modelului de structurd in mozaic fluid lipido-proteic), %i a
funcpiilor (identificarea enzimelor ©i transportorilor, apoi
purificarea ©i reconstituirea lor in modele de membrane,
de pildain liposomi). Aceste progrese sunt descrise pe larg
in prima monografie romaneasca privind biomembranele
[2] °in diferite capitole ale unor volume cu mai mulpi autori
[3].
Metodele spectroscopice analizeazd modalitatea
interacpiunii radiapiei electromagnetice cu materia folosind
instrumente specifice numite spectroscoape [4]. Una
dintre variantele cele mai sensibile de spectroscopie este
cea de rezonanpé electronica de spin (RES) sau rezonanpd
paramagnetica electronicd (RPE), descoperita de E.
Zavoiski in 1945 (cit. de [5]) care detecteaza radicalii liberi
%i/sau alte specii paramagnetice. Un radical liber este o
specie moleculara paramagnetica ce conpine un electron
neilmperecheat. Materialele biologice nemaodificate se pot
studia prin RES numai atunci cand conpin centri
paramagnetici (din categoria cérora fac parte ©°i radicalii
liberi). Raspandirea naturald a paramagnetismului in
materialele biologice (deci °i in biomembrane) este relativ
scdzutd. Aceastd situapie naturala dezavantajoasa a fost
transformata intr-un avantaj in 1965 [6] prin incorporarea
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unor grupari paramagnetice (radicali liberi stabili) in
sistemele biologice studiate, radicali ce au ,,marcat cu spin”
aceste materiale, fiindca markerii pot fi detectapi prin
spectroscopie de RES. In aceste condipii markerii de spin
(MS) devin ,,sonde” sau ,reporteri” la nivel molecular,
spectrele lor RES conpin informapii ©i ,raporteaza” atat
asupra unor caracteristici ale micro-mediului molecular
ambiant, cum este polaritatea, cat °i asupra mobilitapii i
naturii orientarilor i mi°cérilor moleculare, a mi°carilor
de structurd °i/sau conformatie [4, 7, 8]. Bazele teoretice
° modalitapile practice de lucru folosind spectroscopia RES
cu MS au fost descrise anterior [9]. In ultimii ani aceasta
metodologie se bucurd de un interes crescut [10].

In studiul biomembranelor ca MS se folosesc aproape
exclusiv radicali liberi de tip nitroxilic, avand ca grupare
paramagnetica gruparea nitroxil (=N-O), la a céror sinteza
E. G. Rozantsev a avut rol de pionier [11].

Scopul acestei lucréri este de a descrie unele contribupii
ale noastre Tn studiul albuminei serice °i al
biomembranelor folosind MS, cu sublinierea contribupiilor
prioritare in Romania °i pe plan internapional °i de a descrie
o0 perfecpionare a sistemului de inregistrare, achizipie ©i
prelucrare a datelor cu spectrometrul RES de tip ART-6.

Partea experimentald

Structura chimicé a unor MS folosipi Tn cercetérile
noastre este redata in figura 1. Unii MS (de pilda cei notai
cu I, IV % Vin fig. 1) se introduc prin difuziune in
membranele biologice (liposomi sau membrane naturale).
Alhii (de pilda cei notapi cu 11 i l11n fig. 1) se leagé covalent
de proteinele membranelor celulare °i anume de grupérile
SH din proteine. Detaliile privind modul concret de marcare
sunt redate Tn legenda figurilor.

Ca modele de membrane s-au folosit liposomi
multilamelari preparapi din ovolecitind, dupd cum se
descrie in legenda figurii 5.

Ca membrane naturale s-au folosit membrane
microsomale hepatice de om °i °obolan ° membrane
eritrocitare. Microsomii sunt vezicule formate prin
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fragmentarea membranelor retlcululw endoplasmlc in
cursul omogenizarii pesutului °i frachiondrii subcelulare prin
centrifugare diferenpiald. Pentru prepararea microsomilor
s-au folosit fragmente de pesut hepatic uman obpinut prin
biopsie intraoperatorie sau ficat de °obolan, dupa cum s-a
descris anterior [12-15]. Membranele eritrocitare au fost
preparate prin procedee descrise anterior [16-19].

Purificarea citocromoxidazei mitocondriale bovine s-a
facut prin metodele descrise anterior [20-22].

Dozarea proteinelor din membrane s-a facut prin
metoda Lowry ©i colab. [23].

Inregistrarea spectrelor s-a facut la 9.5 GHz, cu
spectrometrul RES de tip ART-6 produs de IFIN Bucure®ti-
Mé&gurele, cuplat cu un inregistrator X-Y Sefram tip TGM-
164 sau cu un calculator personal de tip laptop.

In majoritatea cazurilor proba marcata a fost introdusa
n tuburi capilare, care au fost inchise la flacara. Pentru
nregistrarea spectrelor, tuburile capilare conpinand probele
au fost introduse pe rand intr-un tub de cuarp care a fost
plasat in pozipie verticald Tn cavitatea spectrometrului.

Rezultate ©i discupii
Contribupii la dezvoltarea utiliz&rii markerilor de spin n
studii pe biomembrane Th Romania

Spre a facilita utilizarea Th Roménia a MS in studiul
biomembranelor (°i nu numai) am descris in premiera
napionald aceastd metodologie [2, 4, 24], prezentand in
detalii aspectele metodologice, atat cele teoretice, cat ©i
cele practice, inclusiv cele privind modul concret de lucru
cu spectrometrul RES de tip ART-6.

In cazul MS nitroxilici spinul electronului neimperecheat
interacpioneaza cu spinul magnetic nuclear al N (egal cu
1). Momentul magnetic al N se poate orienta paralel,
antiparalel sau perpendicular fapa de momentul magnetic
al electronului neimparecheat. Prin urmare, fiecare din
cele doud nivele energetice electronice (aparute prin
scindarea in cdmp magnetic a nivelului energetic al
electronului) se va scinda in trei nivele (fig. 5.19 din ref.
[2]). Teoretic, ar fi posibile ®ase tranzipii RES, dar practic
se observa doar trei (acelea care duc la modificarea
orientarii momentului magnetic electronic fara ca
orientarea momentului nuclear sa fie modificatd). Se vor
observa deci trei linii RES, extremele fiind separate de linia
mijlocie prin aceeaCi distanpd numita scindarea hiperfinad
anucleului de azot.

In cazul in care MS efectueazd mi°cari foarte rapide
izotrope spectrul RES este compus din trei linii ascupite,
acest gen de spectru este caracteristic pentru MS aflapi in
solupii (in ap& sau in solvenpi organici) la temperatura
camerel. Linia din mijloc se noteaza cu 0, cea de lavaloarea
mai micd a campului magnetic cu +1, iar cea de la
valoarea mai mare a campului magnetic cu -1 (fig. 2).
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Fig. 1. Structura chimic& a unor markeri de spin
folosipi in cercetarile pe proteine ©i
biomembrane I: TEMPO (2,2,6,6-
tetrametilpiperidin-1-oxil); Il (3-metilen-5-
(piperidin-N-metil)-4-oxo-2,2,6,6-tetrametil-
piperidin-1-oxil), 11l (N-(1-oxil-2,2,6,6-tetrametil-4-
piperidinil)-maleimida); 1V: 16 NS (derivatul N-
oxil-4', 4'-dimetil-oxazolidinic al acidului 16-
cetostearic; V (marker de spin fosfolipidic)
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Fig. 2. Spectrul RES al markerului TEMPO (2,2,6,6-
tetrametilpiperidin-1-oxil, notat cu | in fig. 1) ih apa (a) °i benzen (b)
la temperatura camerei; concentrapia TEMPO este de 10°M

Dacd mi°carea MS se produce intr-un mediu cu
vascozitate mare, apare o deformare a celor trei linii, din
ce in ce mai accentuatd, pe méasura ce cre®te vascozitatea
mediului. Deformarea liniilor se datoreaza faptului cé
mi°carea MS nu mai este acum suficient de rapida pentru
a putea ,°terge” efectele anizotrope. La un spectru
imobilizat se observa clar numai linia de mijloc (0), intimp
ce la valoarea mai micé a cdmpului magnetic se observa
o deflexiune pozitiv, iar la valoarea mai mare a campului
magnetic se observa o deflexiune negativé (fig. 4).

Parametrii folosifi pentru evaluarea cantitativa a
mobilitapii markerului diferd in cazul spectrelor mobile fapd
de cele imobilizate. Astfel, atata timp cat cele trei linii ale
spectrului RES sunt clar vizibile, se poate calcula timpul
de rotapie corelapionala (t.) dupa formula:

7=6.5x10""Wy(Jhy /B, —1 (@)

unde W, este largimea liniei de mijloc (0), iar h, ® h sunt
malplmlfe liniilor 0 9 -1. Adesea se calculeaza numai
raportul Tnalhimii unor linii °i acestea se reprezinta grafic

infuncie de alpi parametri experimentali ce ne intereseaza

(de exemplu temperatura). _
In cazul spectrelor imobile, se calculeaza distanpa in
gauss dintre cele doud deflexiuni extreme ale spectrului
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Fig.3. inregistrarea computerizata a spectrului RES al

markerului de spin TEMPO la concentrajiile de 40 pM ©i
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Inductia magnetici (G)

RES (parametrul 2T" ,, in fig. 4). Cu cat mi°carea MS este

mai rapid4, valoarea lui Tt este mai mica Cu cat mi°carea

. L . .
MS se face mai lent, cu atat valoarea lui 2TII este mai mare.

Adaptarea la spectrometrul RES de tip ART-6 a unui sistem
computerizat de achizitie si prelucrare a datelor

In prezent, spectrometrul RES de tip ART-6 aflat in
dotarea Catedrei de Biologie Celulara ° Moleculard a UMF
Cluj-Napoca este echipat cu un sistem computerizat de
achizipie i prelucrare a datelor, compus din interfapa °i
programul “Science Workshop 750" (Pasco Scientific,
Roseville, CA, USA) care funcpioneaza cu sisteme de
operare Windows 95 sau superioare. Ansamblul este
extrem de versatil, fiind dedicat uzului °tiinpific general.
Interfapa are 3 intrari analogice (A, B °i C), diferenpiale,
independente, fiecare cu trei trepte de sensibilitate de +10
V, £1,0 V sau 0,1 V. Precizia masuratorilor este de 12 bit,
adica 4,9 mV, 0,49 mV ©i 0,049 mV, respectiv, pentru cele
trei trepte. Cu interfapa cuplaté la calculator prin ieirea
seriald °i toate intrérile analogice activate, la frecvenpe de
efantionare de pand la 100 masuratori/secunda, sistemul
poate achizipiona un volum de date limitat doar de
memoria calculatorului. Momentele inceperii ©i incetarii
eCantiondrii pot fi stabilite in funcpie de valori analogice
ale semnalelor de intrare sau digital, prin semnale aplicate
la unul din cele 4 canale digitale ale interfepei.

Inregistrarea semnalelor RES, precum ©°i a datelor
necesare prelucrarii acestora, au fost facute conectand
interfapa la spectrometru dupd cum este descris in
continuare. Intrarea A a fost cuplata la ie®irea Y (semnal
RES) a spectrometrului, domeniul de masura fiind ales in
funcpie de valoarea semnalului °i de raportul semnal/
zgomot. Intrarea B inregistreaza tensiunea de baleiaj
furnizata de ie%irea X a spectrometrului, destinata inipial
cursei orizontale a unui inregistrator X-Y analogic. Acesta
tensiune mai serve®te la declan®area °i incetarea achizipiei
de date prin pragurile de tensiune -8,0 V, respectiv, +0,8 V.
Intrarea C a fost cupata la o ie®ire obpinuta din interiorul
spectrometrului, prin recoltarea tensiunii de pe bobina
etalon de control a cAmpului magnetic. Aceasta tensiune
urmdre®te linear, inducpia magnetica in care se afld
cavitatea rezonantd, iar valorile ei permit etalonarea, in
gauss, a scalei orizontale a spectrului. In timpul unei
determindri programul innregistreaza °i tabeleaza valorile
tensiunilor de la toate cele trei intréri.
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Fig. 4. Spectrul RES al markerului 3-metilen-5-(piperidin-N-metil)-4-
0x0-2,2,6,6-tetrametil-piperidin-1-oxil (notat MS Il in fig. 1), in solupie
de albumina dupa dializ& (24 h la 0°C fapd de apa distilatd).

Pentru studii cu MS in solupie este utilizata °i o cuva platd
(“flat cell”) din cuarp, cu volumul activ de 100 pL. Prin
crelterea cantitapii de substanpd din cavitatea rezonantd,
aceastd cuva permite masurarea semnalului la concentrajii
mai reduse cu circa un ordin de marime decat in tuburi
capilare, fard ca apa din celuld sa afecteze semnificativ
factorul de calitate al cavitdpii. Astfel, la o frcvenpd de
eCantionare de 50Hz, semnalul RES poate fi inregistrat cu
acuratepe in 2 sau 3 min (6000 respectiv 9000 de puncte)
cu valori ale amplitudinii de modulapie a campului
magnetic de 1 - 2 gauss.

Sistemul computerizat oferd avantajele méasuratorilor
mai rapide, reprezentdrilor grafice in coordonate etalonate,
calculului exact al parametrilor spectrali, supapunerilor si
comparapiilor de spectre, precum si ale prelucrérilor
matematice, cum sunt netezirile, adipiile, substracpiile,
calculele statistice, integrarile, etc. O ilustrare a rezultatelor
ce pot fi obpinute este data in figura 3.

Aplicareain marcarea albuminei serice a unui nou marker
de spin pentru grupdrile SH din proteine

In colaborare cu grupul dr.-ului Rozantsev de la Institutul
de Fizicd Chimica al Academiei URSS din Moscova s-au
efectuat cercetdri folosind un MS nou sintetizat, de tipul
bazelor Mannich, anume 3-metilen-5-(piperidin-N-metil)-
4-0x0-2,2,6,6,-tetrametil-piperidin-1-oxil, notat cu Il in
figura 1. Sinteza s-a facut prin aminometilarea 4-oxo-
2,2,6,6-tetrametil-piperidin-1-oxil cu formaldehida ©i
piperidina n condipii blande. MS 1l a fost folosit apoi pentru
marcarea albuminei serice ° a membranelor eritrocitare
[25].
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In cazul albuminei serice marcatd cu MS Il (1 mg
adaugat la 1 ml solupie de albumind 8%, agitare 60 min la
0°C) spectrul RES este mobil, aseménator cu cel al TEMPO
dizolvat in apa (la concentrapia de 5. 102 M). Dupa ce se
indeparteaza excesul de MS Il prin dializa (24 h la 0°C fapd
de apa distilatd) se obpine un spectru puternic imobilizat
(fig. 4), fara nici o componentd mobiléd a spectrului RES.
Comparand acest spectru al MS Il legat de albumina cu
cel al unui marker derivat de maleimida (notat cu Ill in fig.
1) legat de albumina Tn acelea®i condipii studiate anterior
[26] se observa o diferenpd mare: in cazul MS 1l aparea °i
0 componenta mobild a spectrului RES. Concluzia este ca
MS Il se leagd mai puternic de proteine comparativ cu MS
Il

De aceea considerdm cd MS Il va fi foarte util Tn
cercetarea unor modificri conformapionale ale albuminei
serice, avand in vedere cd asemenea modificdri au fost
propuse ca un test nou in diagnosticul °i monitorizarea
cancerului [27].

Studiul interacpiunilor dintre lipide °i proteine in complexul
citocromoxidazei

Citocromoxidaza purificatd din mitocondriile de
miocard bovin fusese studiatd [28] ca un model de
complex al unei proteine integrale de membrand avand
fosfolipide asociate; studiile s-au facut cu acizi gra®i marcai
cu spin, pe complexul purificat inipial (avand un raport
mare lipide/proteine), precum °i dupd extracia lipidelor.
S-a constatat ca in cazul complexului inipial mobilitatea MS
era mare, dupé extragerea cat mai completd a lipidelor
MS apérea imobilizat. Autorii au conchis cé lipidele ata®ate
de proteind sunt complet imobilizate, foméand a®a numitul
Lstrat de granipd” (,boundary layer”).

Noi am studiat complexul citocromoxidazei cu lipidele
asociate folosind ca MS atét acizi gra®i, cat °i fosfolipide.
Folosind fosfolipide marcate cu spin se observa o
componentd mobild a spectrului RES ©i la nivelul minim
de lipide in complex, in condipiile in care acidul gras MS
era completimobilizat. Concluzia este cd lipidele reziduale
din complex, a®a numitul ,,strat de granip@” nu sunt complet
imobilizate, Tn anumite condipii putdnd avea mobilitate
considerabild [20-22]. Aceste rezultate completeaza
cuno®tinpele privind interacpiunile dintre proteine i lipide
n biomembrane [29-32].

Studii pe liposomi

Markerul TEMPO (2,2,6,6,-tetrametilpiperidin-1-oxil),
notat cu | in figura 1, a fost folosit de mulpi autori pentru
evaluarea tranzipiei termice a unor fosfolipide sintetice din
faza de gel in faza fluidd (de cristal lichid) °i pentru
evaluarea fluidit&hii unor biomembrane naturale [2, 9, 29].

Liposomii multilamelari (dispersii ale fosfolipidelor in
apd), precum °i microsomii (vezicule de membrane)
prezinta doud medii cu polarit&i diferite: apa, pe de o parte,
lipidele membranei (mediu hidrofob) pe de alta parte.
Figura 5 reda un astfel de spectru, linia H corespunzand
markerului din lipide, iar linia P markerului din apa.

Solubilitatea markerului TEMPO in lipidele membranei
depinde insa de fluiditatea acestora, solubilitatea este mult
mai mare in lipidele aflate Tn faza fluidd (cristal lichid) fapd
de cele aflate in faza de gel. Cre®terea fluiditabii lipidelor
duce la cre®terea numarului de molecule de TEMPO din
faza hidrofob& a membranelor, ceea ce se manifesta prin

spectral f=H/(H+P), care constituie o masurd a
coeficientului de partipie lipide/apd pentru markerul
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Fig. 5. Spectrul RES al markerului TEMPO (notat cu | in fig. 1)
ncorporat in liposomi multilamelari de ovolecitind. S-a dizolvat
ovolecitina in amestec de cloroform: metanol (2:1, v/v), la 0
concentrapie de 32 mg/mL. S-au indus volume de céte 100 pL din
aceasta solupie Tn flacoane curate, s-a evaporat solventul sub curent
de azot, apoi s-au addugat cate 100 pL ap bidistilatd, iar lipidele au
fost dispersate mecanic la temperatura camerei prin agitare cu o
spatuld din opel inoxidabil, pana la obpinerea unei suspensii cu
aspect laptos

TEMPO, reprezinta in acela®i timp °i o masura a fluiditaii
membranelor. Cu ajutorul TEMPO i al unor derivaji de acizi
gra®i (de tipul IV din fig. 1) am studiat efectele colesterolului
(COL) % ale 25-hidroxicolesterolului (25-COL) pe liposomi
de ovolecitind. S-a constatat cd 25-COL are efecte la
concentrapii mici (0,5-1%) similare cu cele ale COL la
concentrapii de 10%. Acest lucru are importanpd mare,
fiindca 25-COL se formeaza prin oxidarea COL Tn
alimentele congelate pastrate timp indelungat ©i se pot
corela modificarile biomembranelor la nivel molecular cu
efectul angitoxic °i aterogen al 25-COL observat in vivo.

Studii pe microsomi

In cazul membranelor naturale temperatura la care apar
discontinuitapile in reprezentarea parametrului f in funcpie
de temperaturd depinde de fluiditatea membranei. Cu cat
membrana este mai fluid, cu atat discontinuitatea apare
la 0 temperaturd mai joasa.

Noi am studiat prin aceastd metodd membranele
microsomale izolate din ficatul uman comparativ cu cele
de °obolan. Am constatat ca temperatura la care apare
discontinuitatea la reprezentarea parametrului f este cu
aproximativ 10° C mai mica in cazul microsomilor umani
fapd de cei de °obolan [15]. Aceasta denoté o fluiditate
mai mare a membranelor microsomale umane fapd de cele
tipuri de microsomi a reie®it cd Tn cazul omului
membranele microsomale conpin de doud ori mai multe
lipide fahd de cele de ©obolan, iar in ceea ce privete
compozipia in acizi graCi a fosfolipidelor membranei la om
existd o cantitate mai mare de acid linoleic (ce are 18 atomi
de carbon °i doud legaturi duble) ° mai mica de acid
arahidonic (20 atomi de carbon °i patru legaturi duble)
fapd de ®obolan. Aceasta determind un grad de nesaturare
al lipidelor membranei mai mic la om fapd de obolan; ar
fi de a®teptat ca membranele de la °obolan sé fie mai
fluide, dar experienpa a dovedit contrariul. Interpretarea
noastrd a fost aceea cé fluiditatea mai mare a membranelor
microsomale umane se datoreaza unei imobilizari mai mici
a lipidelor membranei de cétre proteine, prin faptul ca
raportul dintre lipide °i proteine este dublu in cazul
microsomilor umani.
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Aceste informabii completeaza datele anterioare privind
fluiditatea mai mare a membranelor mitocondriale
hepatice umane comparativ cu cele de °obolan, cu
diferenpe similare in privinpa raportului lipide/proteine ©i
compozipia in acizi gra®i a fosfolipidelor membranei la cele
doua specii.

Concluzii

Prin cercetarile noastre am contribuit la dezvoltarea
utilizarii markerilor de spin in studii pe biomembrane,
inclusiv a utiliz&rii spectrometrului RES ART-6 produs in
Romania. S-a adaptat la spectrometrul RES de tip ART-6
un sistem computerizat de achizipie i prelucrare a datelor.

Un marker de spin pentru gruparile SH nou sintetizat, 3-
metilen-5-piperidin-N-metil-4-0x0-2,2,6,6,-tetrametil-
piperidin-1-oxil, (notat cu Il in Fig. 1), a fost folosit pentru
marcarea albuminei serice. S-a constatat cd@ MS |l se leagd
mai puternic de albumina comparativ cu markerul derivat
de maleimid&@ N-(1-oxil-2,2,6,6-tetrametil-4-piperidinil)-
maleimida (notat cu lll in Fig. 1) ce se folosea pana atunci
in asemenea studii. Deci MS Il este mai potrivit pentrul
studiul modificarilor conformapionale ale proteinelor
purificate.

Complexul citocromoxidazei mitocondriale cu lipidele
asociate a fost investigat cu acizi gra®i MS °i fosfolipide
MS. S-a constatat c@ utilizarea fosfolipidelor MS permite
evidenpierea unei componente mobile a spectrului RES
chiar i dupa extragerea fosfolipidelor din complex pana
la valori sub 0,2 mg lipide/mg proteine. Deci lipidele
reziduale din complex, aa numitul ,strat de granipd” nu
sunt complet imobilizate, spre deosebire de afirmajiile altor
cercetétori.

Studiile pe liposomi au aratat ca 25-hidroxicolesterolul
influenpeazd membranele la concentrapii mici (0,5-1%),
ceea ce se poate corela cu efectul angiotoxic °i aterogen
al acestui compus.

Markerul TEMPO a fost folosit pentru evaluarea fluidit&pii
membranelor microsomale hepatice umane comparativ
cu cele de °obolan. S-a constatat o fluiditate mai mare a
membranelor umane, de®i gradul de nesaturare al
fosfolipidelor membranei este mai mare la °obolan.
Aceasta s-a interpretat ca fiind datoratd unei imobilizari
mai mici a lipidelor membranei de cétre proteine la om,
prin faptul c& raportul dintre proteine ©i lipide este dublu
fahd de ©obolan.
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