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RESUMEN 

La cisteína produce lisis de la membrana interna mitocondrial. 
Paralelamente a la lisis tiene lugar una disminución del contenido en los 
fosfolípidos totales de la membrana interna. 
El fósforo correspondiente a estos fosfolípidos desaparecidos se encuentra 
"ligado" a la fracción proteica. 
La fosfatidil colina y fosfatidil etanolamina son los fosfolípidos principal­
mente afectados, y su disminución es progresiva a lo largo de la incu­
bación de las membranas internas con cisteína. 
Algunos antioxidantes y queladores (inhibidores de la producción de pe­
róxidos de lípidos) bloquean el efecto de la cisteína sobre la membrana 
interna mitocondrial: no se producen cambios en la densidad óptica ni 
en el contenido en fosfolípidos . 
La cisteína aumenta la producción de peróxidos de lípidos de la mem­
brana interna, hasta llegar a un máximo que coincide con el comienzo 
de la lisis (seguida por los cambios de la densidad óptica). 
Los fragmentos derivados de la lisis de la membrana interna por la acción 
de la cisteína, son diferentes desde el punto de vista morfológico, inmu­
nológico y químico. 

En trabajos anteriores 1• 2• 3, se estudió el 
-efecto del escorbato sobre mitocondria 
y membrana interna mitocondrial. El as­
·corbato produce lisis mitocondrial acom­
pañada de una disminución de fosfolí­
pidos, y afecta fundamentalmente a la 
membrana interna 2 . 

Los fragmentos derivados de la lisis de 
la membrana interna son diferentes en su 
aspecto morfológico, inmunológico, y en 
su composición lípido-proteica. Apoyan 
la tesis presentada por Vázquez y col. 4 

de que la membrana interna mitocon­
drial contiene dos tipos de estructuras: 
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estructuras }amelares, desprovistas de 
subunidades proyectantes, y estructuras 
}amelares, recubiertas de subunidades. 

Muy diversos autores han utilizado el 
fenómeno de la lisis mitocondrial, y la 
obtención de partículas submitocondria­
les (por sonicación, tratamiento con di­
gitonina, detergentes, etc.), para una me­
jor comprensión del funcionamiento y lo­
calización enzimática 5, G, 7, 8• etc.; de la in­
teracción lípidos - proteínas 9, estudiada 
también en membranas de bacterias y 
hongos 1º· 11 ; de la estructura mitocon­
drial 12• 13• 14 ; incluso se ha intentado re­
construir la membrana 15, 16, 17. 

En el presente trabajo intentamos, uti­
lizando un compuesto, la cisteína, que 
posiblemente rompe la membrana inter­
na mitocondrial de manera diferente al 
ascorbato, un mejor conocimiento de la 
arquitectura de la membrana interna, de 
la interacción lípidos proteínas, de la 
distribución de los mismos dentro de 
la membrana, etc. 

Orientamos nuestra investigación hacia 
el estudio de: 1) la lisis que produce 
la cisteína en la membrana interna mito­
condrial, y los posibles cambios que 
pueda ocasionar en el contenido en fos­
folípidos y proteínas de la misma ; 2) el 
estudio de los fragmentos de la mem­
brana interna debidos a la acción lítica 
de la cisteína, desde el punto de vista 
morfológico, inmunológico, y de su com­
posición en fosfolípidos y proteínas ; 
3) y el estudio del mecanismo de ac­
ción sobre la membrana interna mito­
condrial. 

MATERIAL Y MÉTODOS 

Se utilizaron ratas machos Wistar, de­
capitadas después de 16 horas de ayu­
no. El hígado se homogeniza en saca­
rosa 0,25 M, y se aislan las mitocondrias 
por el método de Hogeboom 18 y las 
membranas internas por el de Parsons 

y col. 19 ligeramente modificado por nos­
otros 2• 

La incubación de las membranas inter­
nas mitocondriales se realiza en un me­
dio que contiene cisteína 8 X 10--i M, 
tampón Tris-ClH 0,02 M a pH 7,4, sa­
carosa 0,25 M ; a 30º C. Los contro­
les se incuban en un medio sin cisteína. 
Los cambios de la densidad óptica se 
siguen en un Espectrofotómetr; Zeiss 
PMQ II, a 520 mµ. 

El material resultante de la incubación 
se somete a centrifugación a 8.500 x g 
durante 10 minutos. El sedimento se 
llama fracción F I; y el sobrenadante 
se centrifuga de nuevo a 100.000 x g du­
rante una hora, obteniéndose un sedi­
mento, fracción F II, y un sobrenadan­
te, fracción F III. 

Muestras de estas fracciones y de los 
correspondientes controles se examinan 
en el microscopio electrónico, un Sie­
mens Elmiskop IA, con contraste nega­
tivo, después de fijación con tetróxido 
de osmio, según la técnica de Parsons Y 
col. 19. 

Los fosfolípidos se extraen por el mét{)­
do de Folch 20 y se cromatografían en 
papel impregnado en ácido silícico se­
gún la técnica de Marinetti y col. 21

, y 
su contenido en fósforo es determinado 
por el método de Bartlett 22 • Las protei~ 
nas son determinadas por el método de 
Lowry 23 • 

Incorporación de P32 a cortes de tejidos: 
cortes de hígado de rata de aproxima­
damente 100 µ de espesor se incuban en 
el medio de Krebs-Henseleit 24, a 37º C, 
conteniendo 1 me de ortofosfato radiac­
tivo. 

Seguidamente se homogenizan y se ais­
lan las membranas internas mitocondria­
les según se ha indicado. 

Los fosfolípidos fueron extraídos, croma­
tografiados, y su radiactividad determi­
nada en un contador Geiger de ventana 
fina. 
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Determinación de peróxidos de lípidos : 
se toman muestras , de 5 en 5 minutos, de 
los matraces de incubación, y el aumen­
to de peróxidos se registra por el TBA 
test según el proceder de Hunter y col. 2s. 

RESULTADOS 

Incubación de membranas internas mi­
tocondriales con cisteína. Lisis. Cambios 
en la composición lípido-proteica. 

La densidad óptica a 529 mµ de la sus­
pensión de membranas internas mitocon­
driales incubadas con cisteína, experi­
menta un descenso notable, que comien­
za aproximadamente a los 65 minutos de 
la incubación (fig. 1, parte superior). La 
pendiente es acentuada, aunque menos 
que la del ascorbato y hace presumir un 
fenómeno de lisis, confirmado por el exa­
men de muestras en el microscopio elec­
trónico, y por centrifugación diferencial 
(ver apartados siguientes). 

El análisis del material resultante de la 
incubación con cisteína mostró una dis­
minución en los fosfolípidos totales, a 

.d·I co­
costa principalmente de la fosfatJ 1 

lina y de la fosfatidil etanolamina. 
. . Jtados 

Con objeto de conflfmar estos resu rn-
marcamos los fosfolípidos de la rn~tes 
brana interna con P32, incubando co te­
de tejido de hígado en un medio conbo­
niendo 1 me de dicho elemento. Se as 

· tern mogenizaron, y las membranas 1n, y 
aisladas fueron incubadas con ci~tei~a , la 
extraídos sus fosfolípidos despues e 
incubación. 

para­
Los resultados expresan un exacto ra-
lelismo entre la disminución de la, fo 
diactivida~ y la disminu~ión de f~:rt~ 
ro determmado por el metodo de , ,¡dos 
lett 22 : el descenso de los fosfollP del 
totales por ambos procedimientos e~O % 
30 % ; el de fosfatidil-colina del 60 % 
y el del fosfatidil etanolamina del 
(tabla I). 

tas al­
Para observar cómo transcurren es , . dos 
teraciones del contenido en fosfohP

1 
ron 

a lo largo de la incubación, se to:rP~em­
muestras durante ésta, a diferentes s in­
pos, de la suspensión de membra:O: con 
ternas controles, y de las tratada 

TABLA I 

EFECTO DE LA CISTEINA SOBRE MEMBRANAS INTERNAS MITOCONO:Rl.ALES 
MARCADAS CON p32 

La~ membranas internas fueron marcadas con P32 antes de Ja incubación con 
Medio de incubación: cisteína 8 x J()--1 M, tampón Tris-CIH 0,02 M a pH 7,4 , 

- 5 t e ·ína . 
c5~caro-

5 ml. 
¡ncu-sa 0,25 M . Proteína de la membrana interna, 1,5 mg. Volumen de incubación ,,, 

Temperatura 30° C. Los fosfolípidos fueron extraídos después de 120 minutos d C 
bación y separados por cromatografía. 

Control no incubado Control incubado + Cisteín2'-

Radiactividad p Radiactividad p Radiactividad 
c. p.m. µ g c. p. m. µ g c. p.m. 

Fosfolípidos 1.300 8,0 1.200 7,7 8 10 
totales 
Fosfatidil 500 2,1 490 2,0 275 
cclina 
Fosfatidil 371 1,5 366 1,5 144 
etanolamina 

p 
µg 

5,4 

1,2 

0 ,68 
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cisteína, se extrajeron los fosfolípidos, 
se cromatografiaron y se determinó su 
contenido en fósforo. 

En la figura 1 puede verse claramente 
el paralelismo existente entre el descenso 
de la densidad óptica de la suspensión 

O.O. 

1,8 r---~----r--

1,6 

1,4 

1,2 

CISTEINA 

20 40 60 80 100 minutos 

F~';~rlDDS TOTALES 

:~ ~ 
CISTEINA 

20 40 60 80 100 minutos 

FOSFATIDIL COLINA 

":fj """º' ~---2~0--4~0_C_l~~·~-~-IN_~---1-Ó_o_s_i_n_u_tos 

Fig. l. Cambios de la densidad óptica a 
520 m¡;, fosfo!ípidos totales, fosfatidil colina 
y fosfatidil etanolamina de una suspensión 
de membranas internas mitocondriales incu­
badas con cisteína . Medio de incubación: 
cisteína 8 x 10--4 M, tampón Tris-CIH 0,02 M 
a pH 7,4, sacarosa 0,25 M. Proteína de la 
membrana interna, 105 mg. Volumen de in­
cubación 70 mi. Temperatura 30° C. 
El fósforo de fosfolípidos fue determinado 
en alícuotas de 10 mi conteniendo 15 mg 
de proteínas de la membrana interna, des­
pués de 20, 40, 65, 80, 100 y 120 minutos 
de incubación. 

de membranas internas mitocondriales in­
cubadas con cisteína y el descenso de 
los fosfolípidos totales a lo largo de la 
incubación ; la fosfatidil colina y fosfa­
tidil etanolamina disminuyen progresiva­
mente durante la incubación. 

Hay por tanto, una relación evidente en­
tre el fenómeno de lisis de la membrana 
interna por la acción de la cisteína y 
el descenso en fosfolípidos de la misma. 

En otras experiencias se intentó averi­
guar el destino del fósforo de lípidos 
disminuídos dur.ante la incubación de las 
membranas internas con cisteína. 

No se encontró un aumento del fós­
foro de lípidos hidrosoluble, ni un au­
mento de fósforo en la fracción de áci­
dos nucleicos. En cambio, en la frac­
ción proteica se halló un aumento de 
fósforo, en relación a las membranas 
internas control, que se correspondía 
con gran aproximación al fósforo de lí­
pidos disminuído (tabla II). Y tomando 
muestras de los matraces de incubación 
a diferentes tiempos y determinando su 
contenido en fósforo de lípidos y en fós­
foro ligado a la fracción proteica, se en­
contró un aumento progresivo de este 
último a lo largo de la incubación. 

Este fósforo está fuertemente unido a 
la fracción proteica ya que no se libe­
ró por diálisis, ni por hidrólisis con áci­
do tricloroacético al 5 % a 100° C. 

Por otra parte no se encontró alteración 
en las proteínas. Estudios inmunológicos 
(ver más adelante) demostraron una to­
tal identidad de antígenos entre las mem­
branas internas controles y las incuba­
das con cisteína: no hay cambios es­
tructurales en las proteínas, al menos 
en las detectadas antigénicamente. 

Estudio de los fragmentos derivados de 
la lisis de las membranas internas mito­
condriales por acción de la cisteína. 

Las membranas internas mitocondriales 
incubadas con cisteína fueron sometidas 
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TABLA II 

FOSFOLIPIDOS TOTALES Y FOSFORO LIGADO A LA FRACCION PROTEICA DE 
MEMBRANAS INTERNAS MITOCONDRIALES 

Medio de incubación: cisteína 8 x 1()-4 M. tampón Tris-ClH 0,02 M a pH 7,4, sacaro­
sa 0,25 m. Proteína de membrana interna, 8,6 mg. Volumen de incubación, 10 mi. Tempe­
ratura 30° C. Los fosfolípidos fueron extraídos después de 120 minutos de incubación. 

Control incubado + Cisteína 
(2) 

Diferencia entre 
(1) y (2) 

µ g P fosfolípidos totales 
ii g P de proteínas 

(1) 

44,5 
11 

a centrifugación diferencial, y se aisla­
ron 3 fracciones: F I (sedimento de 
8.500 x g) F II (sedimento de 100.000 
x g) y F III (sobrenadante de 100.000 x g). 

Su contenido en fosfolípidos y proteínas 
puede verse en la tabla III. 

Es notable el hecho de que la fracción 
F I ; que recoge el 30 % del total de 
proteína recuperada, tiene un contenido 
en fosfolípidos muy alto (65 % del to­
tal), mientras que la fracción F III, que 
corresponde a un 62 % del total de pro­
teína recuperada sólo tiene un 1 % del 
total de fosfolípidos. 

35,5 
19,4 

+9 
-8,4 

El examen de estas fracciones, con con­
traste negativo, en el microscopio elec­
trónico puede verse en las figuras 2, 3, 
4 y 5. La fracción F I está compuesta 
predominantemente por delgadas estructu­
ras membranosas, }amelares 4• La frac­
ción F II presenta un material bastante 
desintegrado, conglomerado, pero con fre­
cuentes estructuras !amelares, más finas 
y pequeñas que las observadas en la 
fracción F I. 

La fracción F III muestra un material 
muy granular, apenas conglomerado, y 
no se observan estructuras !amelares. 

TABLA IU 

FOSFOLIPIDOS TOTALES, PROTEINAS, RELACION FOSFOLIPIDOS-PROTEINAS, Y 
PORCENTAJE DE PROTEINA RECUPERADA. DE LAS SUBFRACCIONES DE MEM­

BRANA INTERNA MITOCONDRIAL 

Medio de incubación: cisteína 8 x 10-4 M, tampón Tris-ClH 0,02 M a pH 7,4, sacaro­
sa 0,25 M. Proteína de la membrana interna, 40 mg, Volumen de incubación, 30 mi. Tem­
peratura 30° C. 

Fracción Lípidos Proteínas Lípidos/proteínas proteína recu-
µgP mg, µ g/mg. perada % 

Control no 210 40 5,2 
incubado 
Control incubado 200 31,5 5 80 
(fracción 8.500 X g) 
Fracción F1 131,5 11,3 11,4 30,8 
Fracción F2 9 1,4 6,4 6 
Fracción F3 1,9 23,7 0,08 61,7 
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Se realizaron estudios inmunológicos con 
el fin de estudiar la calidad y el reparto 
de las proteínas en las distintas fracciones. 

Muestras de estas fracciones, a una con­
centración de proteínas de 60 mg/ml, se 
sometieron a análisis inmunoelectroforé­
tico sobre gel de Agar Noble al 2 %, 
según la técnica de Arcos y col. 26• El in­
munosuero empleado fue obtenido por 
inyecciones subcutáneas repetidas, de sus­
pensiones mitocondriales, a conejos. 

Los resultados obtenidos, fig. 6, mostra­
ron que en las membranas internas con­
troles todos los antígenos se encuentran 
en la fracción que sedimenta a 8.500 x 
g. En las membranas internas incubadas 
con cisteína, no se encuentran antígenos 
en las fracciones que sedimentan a 8.500 

x g y a 100.000 x g (fracciones F I y 
F II) ; y todos los antígenos se hallan 
presentes en el sobrenadante de 100.000 
x g (fracción F III). Estos hechos indi­
can que durante la desintegración de la 
membrana interna mitocondrial tiene lu­
gar una liberación de proteínas, sin pér­
dida de su naturaleza antigénica. 

Mecanismo de acción de la cisteína sobre 
la membrana interna mitocondrial. 

La cisteína cataliza la producción de pe­
róxidos de lípidos a partir de emulsio­
nes de ácidos grasos insaturados 21. 

Otros autores 28• 29• 30, consideran que au­
mentan los peróxidos de lípidos en mi­
tocondrias durante la autooxidación de 
compuestos reductores, como tioles y as-

Fig. 2. Microfotografía electrónica del ma- Fig. 3. Microfotografía electrónica de la 
terial del control incubado sedimentado a fracción Fi. 
8.500 x g. Ultraestructura típica de la mem-
brana interna. 
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Fig, 4. Microfotografía electrónica de la 
fracción F2. Material desintegrado y conglo­
merado. 

'Corbato. Wills 31 es de la opuuon de que 
los peróxidos de lípidos proceden de la 
oxidación de los ácidos grasos insatura­
dos catalizada por hemoproteínas, o por 
Fe++++ un agente reductor ( cisteína, 
ascorbato ). Otros ti oles estimulan también 
Ja producción de peróxidos de lípidos en 
mitocondrias y microsomas 3z, 33 • 

Iniciamos nuestros estudios sobre este 
posible mecanismo de acción de la cis­
teína determinando el aumento de pro­
ducción de peróxidos de lípidos en mem­
branas internas mitocondriales incubadas 
con cisteína, en relación a los correspon­
dientes controles. Se tomaron muestras 
de los matraces de incubación, de 5 en 5 
minutos, y los peróxidos se detectaron 
por el test del TEA En la figura 7 pue-

Fig. 5. Microfotografía electrónica de la frac­
ción Fa. Material muy granular apenas con­
glomerado. 

de verse cómo éstos van aumentando has­
ta un máximo que coincide con el mo­
mento en que se inicia la lisis, seguida 
por el descenso de la densidad óptica. 

En otras experiencias se probó el efecto 
de antioxidantes y queladores -inhibi­
dores de la producción de peróxidos de 
lípidos- sobre membranas internas in­
cubadas con cisteína. 

La tiroxina es capaz de inhibir algunos 
tipos de swelling, en los cuales se pro­
duce también un aumento de peróxidos 
de lípidos: por glutation, Fe++, y as­
corba to 34• 35• 36 , y su acción se achaca a 
un efecto antioxidante. 

La tiroxina mostró una total eficacia a 
la concentración de 10-s M en la inhi-
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bidón del descenso de la densidad óp­
tica de una suspensión de membranas 
internas incubadas con cisteína. También 
bloqueó el efecto de disminución de los 
fosfolípidos (tabla IV). 

Con objeto de estudiar este efecto inhi­
bitorio dei la tiroxina a lo largo de la 
incubación de las membranas internas 
con cisteína, se fue añadiendo la tiroxi­
na en diferentes tiempos durante la incu­
bación. La tiroxina es capaz de bloquear 
la acción de la cisteína si es añadida an-

o 100 
; 8.5Q9g i 

20, : 3Q l.,~ 5P--~~~55 ~80: lOO 
~----t---

1 71 : 

81SUERO ~NTl-MITOCONDRIA 1(±) 

Qs.soo9 

' ' 
' 111111 ' ' ~30, ~so: un 

(-18)~~-¡-----------

1 SUERO ~NTI - MITOCONDRIA ' 

Q1o'g 

~ Sobrenadonle ! 

1 SUERO ANTI MITOCONDRIA 

~~: 
Hai ,..,/ : J .L L ~~'<:~ 

20 : 30 1.,2 50 52 o SS 55 60 80 : l03 
1 Sobrenodonte 

~ o 
CONTROL CISTEINA 

Fig. 6. Análisis inmunoelectroforético, fren­
te a inmunosuero específico anti-mitocondria, 
de membranas internas (M. 1.) de mitocon­
drias de hígado de rata. 
1) M. l. controles, y M. l. incubadas con 

cisteína 8 x 10--4 M antes de ser someti­
das a centrifugación diferencial. 

2) Sedimento de 8.500 x g. 
3) Sedimento de 100.000 x g. 
4) Sobrenadante de 100.000 x g, 

Todos los antígenos fueron ensayados a 
60 mg/ml de proteína. El cátodo a la iz­
quierda. 

LISIS 
D.O. control. 

1,4 

1, o 

0,6 

FORMACION de PEROXIDOS 
0,25 de LIPIDOS 

20 40 60 80 100 
MINUTOS 

Fig. 7. Parte superior: cambios de la den­
sidad óptica a 520 m¡1 de una suspensión de 
membranas internas mitocondriales incubadas 
con cisteína. 
Medio de incubación como en la figura l. 
Proteína de la membrana interna, 39 mg_ 
Volumen de incubación 40 mi. Temperatura 
30° c. 
Parte inferior: producción de peróxidos de 
lípidos a partir de la suspensión de mem­
branas internas incubadas con cisteína y del 
correspondiente control. Los peróxidos se de­
terminaron en alícuotas tomadas cada 5 mi­
nutos, por el test del TBA según el método 
de Hunter y col. 2s modificado por nosotros. 
Las lecturas se efectuaron a una longitud de 
onda de 532 m¡J.. 

tes del minuto 30 de la incubación (fi­
gura 8). 

Este fenómeno brinda la posibilidad de 
un control del proceso que inicia la cis­
teína sobre la membrana interna mito­
condrial. 
El tocoferol, antioxidante, y el EDT A, 
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O.O. CISTEINA + TIROXINA 
añadida después de 

1,2 

0,8 
CISTEINA + TIROXINA 

control~ 

añadida después de 40', 50' o 60'-V 

CISTEINAJ 0,4 

20 40 60 80 100 

MINUTOS 

293 

Fig. 8. Efecto de la tiroxina 10-5 M, añadida en distintos tiempos, sobre los cambios de 
la densidad óptica a 520 mµ de una suspensión de membranas internas mitocondriales incu­
badas con cisteína. 
Medio de incubación como en la figura l. Proteína de la membrana interna, 7,4 mg. Vo­
lumen de incubación, 10 mi. La tiroxina fue añadida a los matraces conteniendo cisteína en 
los minutos 5, 10, 15, 20, 25, 30, 40, 50, 60, y 70 de la incubación. 

TABLA IV 

EFECTO DE LA TIROXINA SOBRE MEMBRANAS INTERNAS INCUBADAS CON 
CJSTEINA. CONTENIDO EN FOSFOLIPIDOS TOTALES, FOSFATIDIL COLINA, 

FOSFATIDIL ETANOLAMINA Y PROTEINAS. 

Medio de incubación: como en la figura l. Proteína de la membrana interna, 12,5 mg. 
Volumen de incubación 10 mi. Temperatura 30° C. Los fosfolípidos fueron extraídos des­
pués de 120 minutos de incubación. 

µ g P fosfolípidos 
totales 

µ g P fosfatidil 
colina 

·µ g P fosfatidil 
•etanolamina 

mg Proteínas 

Control no Control + Tiroxina Tiroxina 10-5 M 
incubado incubado + Cisteíoa 10-5 M + Cisteína 

74 66 53 70 68 

20 19 13 20, l 20,3 

18 18,2 10 18 18,1 

12,5 12,5 12,5 12,5 12,5 
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quelador, resultaron igualmente inhibido­
res de la acción de la cisteína, a la con­
centración de 5 x 10-s M. 

DISCUSIÓN 

Nuestras experiencias apuntan hacia un 
mecanismo de acción de la cisteína so­
bre la membrana interna mitocondrial 
de producción de peróxidos a partir de 
los ácidos grasos insaturados de los fos­
folípidos de la misma. 
En los fosfolípidos atacados aparecerían 
grupos funcionales muy activos (hidró­
xilo, oxo, carboxilo, etc.) --encontrados 
en los compuestos originados durante el 
proceso de autoxidación de ácidos gra­
sos insaturados 37- que podrían estable­
cer un enlace fuerte con la fracción pro­
teica. 
Esto explicaría_ la disminución de los 
fosfolípidos extraídos por disolventes or­
gánicos, y el paralelo aumento del fós­
foro ligado a las proteínas. 
La fosfatidil colina y fosfatidil etanola­
mina son los fosfolípidos principalmen­
te disminuídos, y son precisamente los 
de un mayor contenido en ácidos gra­
sos de elevado índice de insaturación 38, 

es decir, los que darían lugar a una ma­
yor producción de peróxidos. 

El ataque de la cisteína sobre los fos­
folípidos sería la causa de la desagre-
gación de la membrana, sin resultar es­
tructuralmente afectadas las proteínas. 
Indica también, que la interacción lípi­
dos-proteínas se realiza mediante enlaces 
de naturaleza débil. 
Nuestros resultados muestran una ae­
ción selectiva de la cisteína sobre la 
membrana interna mitocondrial: se han 
aislado fracciones de composición quí­
mica y antigénica diferentes. Probable­
mente las fracciones sedimentadas a 
8.500 x g y 100.000 x g, después del tra­
tamiento con cisteína, corresponden a las 
estructuras }amelares de Vázquez y col. 4• 

Tienen una alta proporción de fosfolípi­
dos, y sus proteínas- no son detectables 
antigénicamente. 
Las fracciones sobrenadantes de 100.000 
x g de membranas internas incubadas 
con cisteína, serían las estructuras tubu­
lares 4 desintegradas. Su contenido en fos­
folípidos es muy bajo, y sus proteínas 
son antigénicas. 
Hay por tanto 2 zonas química y es­
tructuralmente distintas en la membrana 
interna mitocondrial, una de las cuales 
es destruída por la cisteína, probablemen­
te por poseer sus lípidos un mayor índice 
de insaturación, mientras que la otra no 
es afectada 

SUMMARY 

EHect of cysteine on inner mitochondrial memhranes 

Inner mitochondrial membranes incubated in 
the presence of cysteine undergo structural 
lysis, coinciding with a decrease in e;:ctracta­
ble phospholipds. The phospholipids mainly 
affected are phosphatidyl choline and phos­
phatidyl ethanolamine. The disappearance of 
the extractable lipid P progresses along the 
incubation time; simultaneously this results 
in a parallel increase in P strongly bound 
to the precipitated proteins. 

Sorne antioxidants and chelating agents -which 
block lipid peroxide formation- inhibit the 
effect of cysteine on the inner mitochondrial 

membrane and therefore no optical density 
change of the suspension is observed and the 
phospholipids remain unaltered. 

Cysteine enhances the lipid peroxide produc­
tion in inner mitochondrial membrane and a 
maximum is reached coincident with the ini­
tiation of the lysis (followed by the optical 
density changes). 

Differential centrifugation after incubation has 
allowed the separation of subfractions which 
are different from the morfological, chemical 
and immunological point of view. 
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