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前　 言

根据教育部 《关于加强高职高专教育教材建设的若干意见》 文件精神， 紧紧围绕

《高职高专畜牧兽医类专业人才培养指导方案》， 针对高职高专教育发展的特点， 充分

突出新知识、 新技术、 新方法， 结合各地教学改革及课程设置具体情况， 我们组织编写

了本教材。 本教材立意新颖， 实训内容丰富， 强化理论和实践相结合。
本教材是畜牧兽医及相关专业的重要专业基础课程， 对学生学习后续的课程， 提高

学生的综合素质， 培养适应生产、 管理、 服务等第一线的应用型专门人才， 具有十分重

要的意义。 为了适应分子生物学的迅速发展， 本教材在满足专业基础要求之外， 还融入

了新的知识和技术， 以便更好地适应畜牧业发展的需要。
本教材共分 ９ 章， 每章前有知识目标， 使学生能抓住重点， 明确学习目的和要求；

每章后有本章小结和思考与练习， 便于学生学习和教师教学。 本教材简单介绍了糖类、
脂类、 蛋白质、 核酸等生物大分子的结构、 性质和功能； 在此基础上， 主要讲述了三大

物质代谢和核酸代谢的基本过程。 实验技能与基本训练主要介绍离心分离技术、 分光光

度技术、 电泳技术、 层析技术等相关的实训练习。 本教材的编写体现 “基础性、 实用

性、 适用性、 够用性” 的原则， 注重理论联系实际， 突出职业性， 以提高教材的科学

性、 启发性和实用性。 在语言上力求做到深入浅出、 通俗易懂、 言简意赅， 在内容上做

到条理清晰、 简明扼要。 为了丰富学生的专业知识， 提高学生的理解能力和学习动力，
激发学生的学习兴趣， 本教材每章后面都附有知识拓展部分， 使教材在一定程度上体现

了本学科发展的最新动态， 以便能更好地适应畜牧业的快速发展。
本教材适于高职院校畜牧兽医类和其他生物技术类专业使用。
本教材在编写过程中， 得到了河南牧业经济学院、 信阳农林学院、 商丘职业技术学

院、 湖北生物科技职业学院、 云南农业职业技术学院、 遵义职业技术学院等多家单位领

导和一线教师的大力支持， 同时， 河南科学技术出版社的编辑老师对本书的出版也付出

了艰辛的劳动， 在此表示衷心感谢！
由于编者水平有限， 书中可能存在疏漏和不足之处， 敬请读者和同行专家给予批评

指正。

编者

２０１４ 年 １２ 月
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绪　 　 论

【知识目标】
◆掌握生物化学的概念ꎮ
◆了解生物化学的发展ꎮ
◆掌握生物化学的研究内容ꎮ

一、 生物化学的概念

生物化学 (ｂｉｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ) 是生命的化学ꎮ 它是以生物体为研究对象ꎬ 在分子水平

上研究生物体的化学组成、 结构、 理化性质、 生物功能及其在生命活动中化学变化规律

与生理功能的关系ꎬ 从而揭示生命现象本质的一门科学ꎮ 它是生理学、 医学化学和生物

科学等发展到一定阶段的产物ꎮ
生物体中任何一种物质ꎬ 都不能独立地表现出生命活动ꎬ 只有当它们以特定的方式

结合在一起时才能表现出生命活动ꎬ 如肌肉收缩ꎮ 在体内执行肌肉收缩功能的主要物质

是肌动蛋白和肌球蛋白ꎬ 肌肉的收缩是肌动蛋白和肌球蛋白发生相对运动的结果ꎬ 这个

过程受 Ｃａ２＋的调节ꎬ 并需要水解 ＡＴＰ (腺苷三磷酸) 提供能量ꎮ 生物化学的研究目的

就是探讨构成生物的各种物质 (特别是生物大分子) 是怎样表现出生命活动现象的ꎮ
因此ꎬ 科学家将现代生物化学定义为: 研究生物分子ꎬ 特别是生物大分子相互作

用、 相互影响以表现生命活动现象原理的科学ꎮ 其中以动物体为研究对象的生物化学叫

动物生物化学ꎮ

二、 生物化学的发展

生物化学发展到现在只有 １００ 多年的历史ꎮ 一般认为 １８７７ 年德国的霍佩􀅰赛勒

(Ｅ􀆰 Ｆ􀆰 Ｈｏｐｐｅ￣Ｓｅｙｌｅｒ) 第一次提出 “生物化学” 一词ꎬ 并建立第一个生理化学实验室ꎬ
又率先创办一种生物化学专业杂志——— «生理化学杂志»ꎬ 标志着生物化学的诞生ꎮ 生

物化学的发展大致经过了四个时期ꎮ
１􀆰 生物化学产生前时期　 实际上ꎬ 生物化学的产生最早可追溯到 ４ ０００ 多年前ꎬ 我

们的祖先在公元前 ２２ 世纪就会用谷物酿酒ꎬ 公元前 １２ 世纪中国人就会制酱、 制饴ꎬ 公

元前 ７ 世纪我国医学家孙思邈就能用车前子、 杏仁治疗脚气病等ꎬ 这个时期人们只是依
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２　　　　

靠经验自发地利用生物化学规律ꎬ 而没有认识其本质ꎮ
２􀆰 静态生物化学时期 (１７７０ ~ １９０３ 年) 　 １８ 世纪中叶到 ２０ 世纪初ꎬ 主要完成了

各种生物体化学组成的分析研究ꎬ 发现了生物体主要由糖类、 脂肪、 蛋白质和核酸四大

类有机物质组成ꎮ １７９４ 年ꎬ 法国化学家拉瓦锡 (Ａ􀆰 Ｌ􀆰 Ｌａｖｏｉｓｉｅｒ) 研究的燃烧现象和质

量守恒定律ꎬ 成为现代生物氧化和能量代谢的基础ꎮ １８２８ 年ꎬ 魏勒 (Ｆ􀆰 Ｗｏｈｌｅｎ) 在实

验室将无机物氰酸钠合成为哺乳动物的代谢产物———尿素ꎮ １８４２ 年ꎬ 德国生理学家李

比希 (Ｊ􀆰 Ｌｉｅｂｉｇ) 首次提出 “新陈代谢” 的概念ꎮ １８７７ 年ꎬ 德国霍佩􀅰赛勒首次提出

“生物化学” 一词ꎮ １８９７ 年ꎬ 布克纳兄弟 (Ｈａｎｓ Ｂｕｃｈｎｅｒ 和 Ｅｄｗａｒｄ Ｂｕｃｈｎｅｒ) 将蔗糖放

入已磨碎的酵母细胞的液汁中ꎬ 结果发现蔗糖发酵了ꎬ 蔗糖酵母发酵实验推翻了 “活
力论” (认为生命过程是由一种神秘和超物质的生命力所支配)ꎬ 也打开了现代生物化

学的大门ꎬ 即生命体的新陈代谢反应过程可以在体外研究ꎮ 生物化学进入了发展的新时

代ꎮ
３􀆰 动态生物化学发展时期 (１９０４ ~ １９５０ 年) 　 这一时期人们对物质的代谢途径有

了一定的了解ꎬ 如物质代谢的动态平衡ꎬ 能量转化ꎬ 光合作用ꎬ 生物氧化ꎬ 糖类的分解

和合成代谢ꎬ 蛋白质合成ꎬ 核酸的遗传ꎬ 维生素、 激素等的代谢ꎮ
１９０５ 年ꎬ 哈登 (Ａ􀆰 Ｈａｒｄｅｎ) 和杨 (Ｗ􀆰 Ｙｏｕｎｇ) 发现酶和辅酶ꎬ 他们发现把破碎后的

酵母汁液加入葡萄糖溶液中ꎬ 发酵立即开始ꎬ 但要保持反应速率需要加入无机磷酸盐ꎬ
他们推断无机磷酸盐掺入到糖中形成了磷酸酯ꎬ 并分离出了一种六碳糖二磷酸酯ꎬ 即后

来的果糖 １ꎬ ６－二磷酸ꎮ 这些是对发酵过程认识的开始ꎮ
１９２６ 年ꎬ 萨姆纳 (Ｊ􀆰 Ｂ􀆰 Ｓｕｍｎｅｒ) 首次用丙酮从刀豆中获得了结晶的脲酶ꎬ 稍后那

士洛普 (Ｎｏｔｈｒｏｐ) 等又制得活性很高的胃蛋白酶、 胰蛋白酶等ꎮ 这些都证明酶的化学

本质是蛋白质ꎮ 由于酶都是蛋白质ꎬ 具有催化性ꎬ 那么与其他蛋白质的差异在什么地方

呢? 由此开始了蛋白质分子结构与功能的研究ꎬ 英国生物化学家桑格尔 (Ｆ􀆰 Ｓａｎｇｅｒ) 用

１０ 年 (１９４５~１９５５ 年) 的时间完成了牛胰岛素的氨基酸组成结构的分析ꎬ 这是第一个

蛋白质分子组成结构的分析ꎮ
自 １９０５ 年哈登和杨开始用酵母菌榨汁研究糖的酵解起ꎬ 许多国家的研究者又花费

了几十年的时间辛勤工作ꎬ 直到 １９４０ 年糖酵解全过程的研究才获得圆满的结果ꎮ 其中

恩伯顿 (Ｇ􀆰 Ｅｍｂｄｅｎ)、 迈耶霍夫 (Ｏ􀆰 Ｍｅｙｅｒｈｏｆ) 等为此做出了重大贡献ꎮ
２０ 世纪关于糖有氧分解、 脂肪代谢、 蛋白质的分解和氨基酸代谢的研究也齐头并

进地开展起来ꎮ 许多结果是很多科学家各自研究又相互补充印证而完成的ꎮ 糖的有氧分

解于 １９３７ 年由克雷布斯 (Ｓ􀆰 Ｈ􀆰 Ａ􀆰 Ｋｒｅｂｓ) 完成ꎬ 其中圣􀅰乔治 (Ａ􀆰 Ｓｚｅｎｔ￣Ｇｙｏｒｇｙｉ)、 马

提乌斯 (Ｃ􀆰 Ｍａｒｔｉｕｓ) 和克努普 (Ｆ􀆰 Ｋｎｏｏｐ) 做出了重要贡献ꎮ
在此前ꎬ 克雷布斯还用肾脏浸出液观察了 Ｄ－氨基酸和 Ｌ－氨基酸的代谢ꎬ 并证明了

脱氨基的机制ꎮ 在前人的基础上ꎬ １９３２ 年克雷布斯用组织切片实验证明了尿素的合成

反应ꎬ 提出了鸟氨酸循环理论ꎮ
关于脂肪酸的代谢ꎬ １９０４ 年克努普制备了一系列的 ω－苯基脂肪酸ꎬ 即在距羧基最

远的一个碳原子上导入一个苯环作为 “标记”ꎬ 并饲喂给狗ꎬ 然后检查尿中含苯环的化

合物ꎮ 结果发现凡烃链碳原子是偶数的脂肪酸均生成苯乙酸ꎬ 凡奇数脂肪酸均生成苯甲
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酸ꎮ 因此ꎬ 他提出 β－氧化学说ꎮ １９４９ 年肯尼迪 (Ｅ􀆰 Ｋｅｎｎｅｄｙ) 等证明脂肪氧化是在线

粒体中进行的ꎬ β－氧化生成乙酰 ＣｏＡꎮ 脂肪酸合成的细节到 ２０ 世纪 ６０ 年代才完成ꎮ
４􀆰 机能生物化学时期 (１９５０ 年以后) 　 机能生物化学研究重点是核酸、 蛋白质等

生物大分子的结构、 功能及基因结构、 表达与调控的内容ꎬ 揭示生命本质的高度有序性

和一致性ꎬ 生物化学研究深入到生命的本质ꎮ
１９４４ 年ꎬ 艾弗里 (Ｏ􀆰 Ａｏｅｒｙ) 等转化试验首次证明 ＤＮＡ 是遗传物质ꎮ 于是 ＤＮＡ 成

为研究焦点ꎬ 其中 １９４６ 年威尔金斯 (Ｍ􀆰 Ｗｉｌｋｉｎｓ) 完成了 ＤＮＡ 的 Ｘ 射线衍射研究ꎮ
１９５０ 年查加夫 (Ｅ􀆰 Ｃｈａｒｇａｆｆ) 证明了 ＤＮＡ 中腺嘌呤与胸腺嘧啶、 鸟嘌呤与胞嘧啶之比

接近于 １􀆰 ０ꎮ 双螺旋 ＤＮＡ 碱基对互补的原则ꎬ 成为 ＤＮＡ 复制、 转录、 逆转录及翻译的

分子基础ꎮ １９５３ 年沃森 (Ｊ􀆰 Ｄ􀆰 Ｗａｔｓｏｎ) 和克里克 (Ｆ􀆰 Ｃｒｉｃｋ) 在分析了威尔金斯所摄制

的 ＤＮＡ 纤维的 Ｘ 射线衍射图后ꎬ 提出了 ＤＮＡ 双螺旋三维空间结构模型ꎬ 开辟了从分子

水平去理解基因功能的道路ꎬ 成为当今分子生物学的起点ꎮ
１９６１ 年ꎬ Ｓ􀆰 Ｓｐｉｅｇｅｌｍａｎ 用分子杂交技术证明了 ｍＲＮＡ 的存在ꎬ 其碱基顺序与 ＤＮＡ

模板互补ꎮ ｍＲＮＡ 来自 ＤＮＡꎬ 随后证明 ｔＲＮＡ 和 ｒＲＮＡ 也是基因的产物ꎮ 接着 Ｊ􀆰 Ｈｕｒｗｉｔｈ
和 Ｓ􀆰 Ｗｅｉｓｓ 分别发现了 ＲＮＡ 聚合酶ꎬ ＤＮＡ 转录机制得到了阐明ꎮ

１９６６ 年ꎬ 雷仑伯格 (Ｍ􀆰 Ｎｉｒｅｎｂｅｎｇ) 和科拿那 (Ｈ􀆰 Ｇ􀆰 Ｋｈｏｒａｎａ) 两位学者合作破译

了遗传密码ꎮ 至此ꎬ 遗传信息在生物体由 ＤＮＡ 至蛋白质的传递过程已经弄清ꎮ
到 ２０ 世纪 ７０ 年代初随着对病毒的认识的深入ꎬ 如 ＲＮＡ 病毒遗传信息编码在 ＲＮＡ

中而不是在 ＤＮＡ 中ꎬ 自身有复制能力并产生 ｍＲＮＡꎻ 另外ꎬ 如 ＲＮＡ 肿瘤病毒ꎬ 带有一

种逆转录病毒ꎬ 能将病毒 ＲＮＡ 复制成 ＤＮＡ 分子等ꎬ 这些重要的发现丰富了生物基因遗

传信息传递的知识ꎮ １９７１ 年ꎬ 克里克完善了中心法则ꎬ 清楚地表述了生物世界遗传信

息的传递方向及相互关系ꎮ
２０ 世纪 ５０ 年代以来ꎬ 随着电泳、 层析、 电镜、 同位素、 高速离心等新技术新方法的

不断改进和发展ꎬ 于 ２０ 世纪 ７０ 年代初出现了 ＤＮＡ 重组技术ꎮ 这项技术的特点在于根

据生物基因遗传的规律ꎬ 按人为的预先设计ꎬ 通过体外 ＤＮＡ 重组将外源基因转入生物

体ꎬ 最终使生物体的遗传性状发生改变ꎮ 人类在一定程度上实现了按自己的愿望改变生

物遗传性状的目的ꎮ
１９７８ 年ꎬ 桑格尔提出的末端终止法核苷酸顺序测定、 ＤＮＡ 自动合成仪和 １９８８ 年莫

里斯 (Ｋａｒｙ Ｍｕｌｌｉｓ) 发明的 ＤＮＡ 体外快速扩增的聚合酶链式反应 (ＰＣＲ)ꎬ 极大地丰富

了 ＤＮＡ 重组技术ꎬ 形成了当今分子生物学技术的主要内容ꎮ 今天利用这些技术可从蛋

白质来找基因组ꎬ 从基因组又可以了解相应的蛋白质ꎮ 基于这些特点ꎬ 很快提出了以

“定点突变” 技术为核心的 “蛋白质工程”ꎮ 蛋白质是生命存在的形式ꎬ 而结构决定它

的功能ꎬ ＤＮＡ 重组技术与定点突变等技术的应用对蛋白质结构与功能的研究产生了深

远的影响ꎮ
ＤＮＡ 重组技术等的另一个结果是促使人们在分子水平上来解释基因和表达之间错

综复 杂 的 相 互 关 系 及 如 何 被 调 控 的ꎮ 早 在 １９６０ 年 雅 可 布 ( Ｆ􀆰 Ｊａｃｏｂ ) 和 佩 林

(Ｊ􀆰 Ｍｏｎｏｄ) 等发现了原核生物的操纵子ꎬ 并且说明基因的表达是受到生物严格调控的ꎬ
从而开始了原核生物基因表达调控的研究ꎮ 但真核生物的调控不同于原核生物ꎬ 方法也
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完全不同ꎬ ＤＮＡ 重组技术的出现才促进了真核生物基因表达调控机制的研究ꎬ 现已成

为生物化学中研究的热点ꎬ 其成果将为揭示细胞生长、 增殖和分化的本质奠定基础ꎮ
１９８２ 年ꎬ 帕尔米特 (Ｐａｌｍｉｔｅｒ) 将大白鼠生长激素的基因重组后注射到小鼠受精

卵ꎬ 再将受精卵植入小鼠子宫ꎬ 发育成的小鼠长得比原小鼠大两倍而成为 “硕鼠”ꎬ 证

明转入的外源基因改变了生物的性状ꎬ 创立了转基因技术ꎮ
１９９１ 年ꎬ 苏格兰人运用转基因技术使绵羊的乳腺表达 α－抗胰蛋白酶基因成功ꎬ 产

量十分可观ꎮ 这种转基因动物称为 “生物反应器”ꎮ
１９９７ 年ꎬ 英国人威尔穆特等运用羊的体细胞 (乳腺细胞) 克隆出了羊 (多利)ꎬ

震惊了世界ꎮ
５􀆰 我国生物化学的发展　 ２０ 世纪 ３０ 年代吴宪等建立了血糖测定方法、 蛋白质变性

理论ꎻ １９６５ 年我国科学家人工合成了具有生物学活性的结晶牛胰岛素ꎬ 有力地证明了

人类对蛋白质结构认识的正确性ꎬ 也有力地证明了蛋白质结构与功能的统一性ꎻ １９８１
年合成了酵母丙氨酸转移核糖核酸ꎬ 为核酸的人工全合成开辟一条道路ꎻ 同时我国又参

与了人类基因组、 水稻基因组等的研究ꎮ

三、 生物化学的研究内容

１􀆰 生物体的物质组成　 高等生物体主要由蛋白质、 核酸、 糖类、 脂类以及水、 无

机盐等组成ꎬ 此外还含有一些低分子物质ꎬ 如维生素、 激素、 氨基酸、 多肽、 核苷酸及

一些分解产物ꎮ
２􀆰 物质代谢　 生物体与其外环境之间的物质交换过程称为物质代谢 (新陈代谢)ꎮ

物质代谢的基本过程主要包括消化、 吸收、 中间代谢、 排泄ꎮ 其中ꎬ 中间代谢过程是在

细胞内进行的ꎬ 它包括合成代谢、 分解代谢、 物质互变、 代谢调控、 能量代谢几方面的

内容ꎮ
３􀆰 生物分子的结构与功能　 研究物质结构、 代谢和生物功能与复杂的生命现象之

间的关系ꎻ 研究生物体遗传的物质基础ꎬ 基因信息传递、 表达及其调控规律ꎮ

四、 生物化学与畜牧兽医学科的关系

生物化学是生物科学的基础ꎬ 也是畜牧和兽医学科主要的专业基础课程ꎮ 学好生物

化学是学好畜牧兽医专业课程的保证ꎮ
利用蛋白质、 酶和 ＤＮＡ 等的遗传多态性作为遗传标记ꎬ 进行畜禽品种亲缘关系、

种间遗传距离的分析ꎬ 筛选与优良生产性状相关的遗传标记ꎬ 为培养高产优质的畜禽品

种 (如瘦肉型猪、 高产蛋鸡等) 提供理论依据ꎬ 目前这些遗传标记在遗传育种中已取

得明显的成果ꎮ
运用转基因动物制成的 “生物反应器” 来生产多种人畜需要的蛋白质和药物ꎬ 如

运用 ＤＮＡ 重组技术使大肠杆菌生产一些特有的蛋白质和药物ꎬ 如猪、 牛的生长激素ꎬ
乙肝疫苗ꎬ 干扰素等ꎮ
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运用体细胞克隆个体的技术ꎬ 将为保存优良畜禽品种发挥积极的作用ꎮ
用分子生物学技术深入了解各种病毒基因的分子结构与功能ꎬ 才能有目的地制备有

效的基因工程疫苗ꎮ 反义 ＲＮＡ 等分子调控机制正被运用于猪、 牛的某些疾病的基因治

疗ꎮ
在畜禽饲养中深刻理解畜禽机体内物质代谢和能量代谢的状况ꎬ 掌握体内营养物质

代谢间相互转变及相互影响的规律ꎬ 是提高饲料营养作用的基础ꎮ 现在许多新型添加

剂、 生理调节剂、 酶制剂的研制及应用都是基于对动物体内代谢过程的调控ꎬ 以达到机

体内营养成分更加合理、 有效地进行转化ꎬ 提高饲料的营养作用ꎬ 促进畜禽的生产效

益ꎬ 避免因营养配比不当、 饲养不合理而引起各种代谢的疾病 (如酮症、 产蛋疲劳综

合征等)ꎮ
掌握正常畜禽的代谢规律ꎬ 对于临床上畜禽代谢疾病的诊断与治疗具有重要的作

用ꎮ 许多疾病如酮症是脂肪酸正常代谢的产物———酮体过多造成的ꎬ 但多数是在低糖的

情况下才会出现酮症ꎮ 因此ꎬ 找到引起低糖的病因是治疗该病的根本ꎮ 对正常代谢规律

的认识也有利于临床上药物的使用ꎮ
总之ꎬ 生物化学及生物技术应成为每个畜牧兽医专业学生必备的知识与技能ꎬ 应该

运用这些知识和技术为发展我国的畜牧兽医事业做出贡献ꎮ

思考与练习

１􀆰 何谓生物化学?
２􀆰 试述生物化学的发展历程ꎮ
３􀆰 简述生物化学的研究内容ꎮ
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第一章　 蛋白质与核酸化学

【知识目标】
◆了解蛋白质的元素组成及特点ꎮ
◆掌握组成蛋白质的基本单位和氨基酸的理化性质ꎮ
◆熟悉蛋白质的分子结构及其与功能的关系ꎬ 掌握蛋白质的理化性质和分类ꎮ
◆掌握核酸的化学组成、 分子结构和理化性质ꎮ

蛋白质 (ｐｒｏｔｅｉｎ) 是生物体中广泛存在的生物大分子ꎬ 约占人体干重的 ４５％ꎬ 在

肝、 脾、 心、 肺、 肾、 肌肉等器官中可达 ６０％~８０％ꎬ 动物体中的每个细胞和重要组成

部分都有蛋白质参与ꎮ 核酸 (ｎｕｃｌｅｉｃ ａｃｉｄ) 存在于所有动植物细胞、 微生物体内ꎬ 生物

体内的核酸与蛋白质常结合而形成核蛋白ꎮ

第一节　 蛋白质的分子组成

蛋白质是生物体内最重要的物质之一ꎬ 参与体内各种物质代谢ꎬ 包括物质的消化吸

收、 分解与合成、 物质转运与利用以及各种化学变化ꎬ 近代分子生物学的研究还表明ꎬ
蛋白质在遗传信息的控制、 细胞膜的通透性以及高等动物的记忆、 识别等方面都起到重

要作用ꎮ 因此ꎬ 蛋白质有着极其重要的生物学意义ꎮ

一、 蛋白质的元素组成

蛋白质是含氮的有机化合物ꎬ 其含氮量占生物组织中一切含氮物质的绝大部分ꎮ 氮

元素是蛋白质区别于糖类和脂肪的特征性元素ꎬ 根据对大多数蛋白质的氮元素分析ꎬ 其

氮元素的含量都相当接近ꎬ 一般在 １５％ ~ １７％ꎬ 平均为 １６％ꎬ 即 １００ ｇ 蛋白质中含有

１６ ｇ氮ꎮ 这是凯氏 (Ｋｊｅｌｄａｈｌ) 定氮法测定粗蛋白质含量的计算基础ꎮ 测定公式如下:
蛋白质含量 (ｇ / １００ ｇ) ＝ 每克样品中含氮克数×６􀆰 ２５×１００

蛋白质除含有氮元素外ꎬ 还含有下述几种主要元素: Ｃꎬ ５０％ꎻ Ｈꎬ ７％ꎻ Ｏꎬ ２３％ꎻ
Ｓꎬ ０~３％ꎮ 有些蛋白质含有少量的磷ꎬ 还有些蛋白质含有微量的金属元素ꎬ 如 Ｆｅ、 Ｃｕ、
Ｍｎ、 Ｚｎ 等ꎮ

二、 蛋白质的基本结构单位

蛋白质是一类含氮的生物大分子ꎬ 结构复杂ꎬ 功能多样ꎮ 经酸、 碱或蛋白酶处理ꎬ
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使蛋白质彻底水解可以得到各种氨基酸ꎮ 现在已证明氨基酸是蛋白质的基本组成单位ꎬ
组成蛋白质的氨基酸共有 ２０ 种ꎬ 组成蛋白质的氨基酸称为蛋白质氨基酸ꎮ

目前从各种生物体中发现的氨基酸已有 １８０ 多种ꎬ 除去组成蛋白质的 ２０ 种氨基酸

外ꎬ 其余氨基酸被称为非蛋白质氨基酸ꎮ
蛋白质氨基酸的一般结构特点及其分类　 氨基酸是含有氨基及羧基的有机化合物ꎮ

从蛋白质水解产物中分离出来的常见的 ２０ 种氨基酸除脯氨酸外ꎬ 其余 １９ 种氨基酸在结

构上的共同特点是与羧基相邻的 α－碳原子上都有一个氨基ꎬ 因而称为 α－氨基酸ꎮ 结构

通式如图 １􀆰 １ 所示ꎮ

ＣＲ

Ｈ

ＮＨ２

ＣＯＯＨ

图 １􀆰 １　 α－氨基酸的结构通式

除甘氨酸外ꎬ 所有 α－氨基酸的 α－碳原子都是不对称碳原子 (ａｓｙｍｍｅｔｒｉｃ ｃａｒｂｏｎ)
或称手性中心ꎬ 因此都具有旋光性ꎬ 都能使偏振光平面向左或向右旋转ꎬ 左旋通常用

(－) 表示ꎬ 右旋通常用 ( ＋) 表示ꎮ 其次每种氨基酸都有 Ｄ－型和 Ｌ－型两种立体异构

体ꎬ 这是与甘氨酸相比较确定的ꎮ 书写时将羧基写在 α－碳原子的上端ꎬ 则氨基在左边

的为 Ｌ－型ꎬ 氨基在右边的为 Ｄ－型ꎮ 从蛋白质水解得到的 α－氨基酸都属于 Ｌ－型的ꎬ 所

以习惯上书写氨基酸都不标明构型和旋光方向ꎮ
从 α－氨基酸的结构通式可以知道ꎬ 各种 α－氨基酸的区别就在于侧链 Ｒ 基团的不

同ꎬ 即不同的氨基酸有不同的 Ｒ 基团ꎮ 这样ꎬ 组成蛋白质的 ２０ 种常见氨基酸可以按照

Ｒ 基团的化学结构或极性大小进行分类ꎮ 在此ꎬ 我们按照各种氨基酸侧链 Ｒ 基团的极

性差别进行分类ꎬ 这对于认识蛋白质的性质、 结构与功能更为便利ꎮ 按照这种分类方法

可将氨基酸分为四大类ꎬ 其结构见表 １􀆰 １ꎮ

表 １􀆰 １　 组成蛋白质的 ２０种氨基酸

氨基酸名称 结构式 三字母符号 单字母符号

非极性氨基酸

丙氨酸

(ａｌａｎｉｎｅ)
ＣＣＨ３

Ｈ

ＮＨ３
＋

ＣＯＯ －
Ａｌａ Ａ

缬氨酸

(ｖａｌｉｎｅ)
ＣＨ３ ＣＨ

ＣＨ３

Ｃ

Ｈ

ＮＨ３
＋

ＣＯＯ － Ｖａｌ
α－氨基异戊酸

Ｖ
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续表

氨基酸名称 结构式 三字母符号 单字母符号

亮氨酸

(ｌｅｕｃｉｎｅ)
ＣＨ３ ＣＨ

ＣＨ３

ＣＨ２ Ｃ

Ｈ

ＮＨ３
＋

ＣＯＯ － Ｌｅｕ
α－氨基异己酸

Ｌ

异亮氨酸

(ｉｓｏｌｅｕｃｉｎｅ)
ＣＨ３ ＣＨ２ ＣＨ

ＣＨ３

Ｃ

Ｈ

ＮＨ３
＋

ＣＯＯ －
Ｉｌｅ
α－氨基－β－甲基戊

酸

Ｉ

脯氨酸

(ｐｒｏｌｉｎｅ)

Ｐｒｏ
β－吡咯烷基－α－羧
酸

Ｐ

苯丙氨酸

(ｐｈｅｎｙｌａｌａｎｉｎｅ)

Ｐｈｅ
α－氨基－β－苯基丙

酸

Ｆ

色氨酸

(ｔｒｙｐｔｏｐｈａｎ)

Ｔｒｐ
α－氨基－β－吲哚基

丙酸

Ｗ

蛋氨酸

(甲硫氨酸)
(ｍｅｔｈｉｏｎｉｎｅ)

ＣＨ３ Ｓ ＣＨ２ ＣＨ２ Ｃ

Ｈ

ＮＨ３
＋

ＣＯＯ －
Ｍｅｔ
α－氨基 － γ －甲硫

基丁酸

Ｍ

具有极性不带电荷的 Ｒ 基团的氨基酸

甘氨酸

(ｇｌｙｃｉｎｅ)
ＣＨ

Ｈ

ＮＨ３
＋

ＣＯＯ － Ｇｌｙ
氨基乙酸

Ｇ
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续表

氨基酸名称 结构式 三字母符号 单字母符号

丝氨酸

(ｓｅｒｉｎｅ)
ＨＯ ＣＨ２ Ｃ

Ｈ

ＮＨ３
＋

ＣＯＯ －
Ｓｅｒ
α－氨基－β－羟基丙

酸

Ｓ

苏氨酸

(ｔｈｒｅｏｎｉｎｅ)
ＣＨ３ ＣＨ

ＯＨ

Ｃ

Ｈ

ＮＨ３
＋

ＣＯＯ －
Ｔｈｒ
α－氨基－β－羟基丁

酸

Ｔ

半胱氨酸

(ｃｙｓｔｅｉｎｅ)
ＨＳ ＣＨ２ Ｃ

Ｈ

ＮＨ３
＋

ＣＯＯ －
Ｃｙｓ
α－氨基－β－巯基丙

酸

Ｃ

酪氨酸

(ｔｙｒｏｓｉｎｅ)
􀜏􀜏

􀜏􀜏

􀜍
ＨＯ ＣＨ２ Ｃ

Ｈ

ＮＨ３
＋

ＣＯＯ －
Ｔｙｒ
α－氨基－β－对羟苯

基丙酸

Ｙ

天冬酰胺

(ａｓｐａｒａｇｉｎｅ)
Ｃ

Ｈ２Ｎ

Ｏ

􀪅􀪅 ＣＨ２ Ｃ

Ｈ

ＮＨ３
＋

ＣＯＯ －
Ａｓｎ Ｎ

谷氨酰胺

(ｇｌｕｔａｍｉｎｅ)
Ｃ

Ｈ２Ｎ

Ｏ

􀪅􀪅 ＣＨ２ ＣＨ２ Ｃ

Ｈ

ＮＨ３
＋

ＣＯＯ －
Ｇｌｎ Ｑ

Ｒ 基团带负电荷的氨基酸

天冬氨酸

(ａｓｐａｒｔｉｃ ａｃｉｄ)
Ｃ

－Ｏ

Ｏ

􀪅􀪅 ＣＨ２ Ｃ

Ｈ

ＮＨ３
＋

ＣＯＯ － Ａｓｐ
α－氨基丁二酸

Ｄ

谷氨酸

(ｇｌｕｔａｍｉｃ ａｃｉｄ)
Ｃ

－Ｏ

Ｏ

􀪅􀪅 ＣＨ２ ＣＨ２ Ｃ

Ｈ

ＮＨ３
＋

ＣＯＯ － Ｇｌｕ
α－氨基戊二酸

Ｅ
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续表

氨基酸名称 结构式 三字母符号 单字母符号

Ｒ 基团带正电荷的氨基酸

赖氨酸

(ｌｙｓｉｎｅ)
Ｈ３Ｎ

＋
ＣＨ２ ＣＨ２ ＣＨ２ ＣＨ２ Ｃ

Ｈ

ＮＨ３
＋

ＣＯＯ － Ｌｙｓ
αꎬ ε－二氨基己酸

Ｋ

精氨酸

(ａｒｇｉｎｉｎｅ)
Ｈ２Ｎ Ｃ

ＮＨ２

􀪅􀪅

＋

ＮＨ ＣＨ２ ＣＨ２ ＣＨ２ Ｃ

Ｈ

ＮＨ３
＋

ＣＯＯ －
Ａｒｇ
α－氨基－δ－胍基戊

酸

Ｒ

组氨酸

(ｈｉｓｔｉｄｉｎｅ)

Ｈｉｓ
α－氨基－β－咪唑基

丙酸

Ｈ

三、 氨基酸的理化性质

１􀆰 两性解离与等电点　 依照 Ｂｒｏｎｓｔｅｄ－Ｌｏｗｒｙ 的酸碱质子理论ꎬ 酸是质子 (Ｈ＋) 供

体 (ｄｏｎｏｒ)ꎬ 碱是质子的受体 (ａｃｃｅｐｔｏｒ)ꎮ 酸碱的相互关系如下:
ＨＡ＝Ａ－＋Ｈ＋

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 酸 碱　 质子

这里原始的酸 (ＨＡ) 和生成的碱 (Ａ－) 被称为共轭酸碱对ꎮ
根据这一理论ꎬ 氨基酸在水中的偶极离子既起酸 (质子供体) 的作用ꎬ 也起碱

(质子受体) 的作用:

同一个氨基酸分子上带有能释放出质子的—ＮＨ＋
３ 正离子和能接受质子的—ＣＯＯ－负

离子ꎬ 即是两性离子ꎮ 氨基酸具有两性解离的特点ꎬ 因此是两性电解质ꎮ
在某一 ｐＨ 值时ꎬ 氨基酸所带的静电荷为零ꎬ 在电场中既不向阴极移动也不向阳极

移动ꎬ 此时氨基酸所处溶液的 ｐＨ 称为该氨基酸的等电点ꎮ 在等电点时ꎬ 氨基酸在电场
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中既不向正极移动也不向负极移动ꎬ 即处于兼性离子 (极少数为中性分子) 状态ꎬ 少

数离子成阳离子和阴离子ꎬ 但解离成阳离子和阴离子的数目相等ꎮ 在等电点以上的任何

ｐＨꎬ 氨基酸带净负电荷ꎬ 因此在电场中向正极移动ꎮ 在低于等电点的任一 ｐＨꎬ 氨基酸

带有净正电荷ꎬ 在电场中向负极移动ꎮ 在一定 ｐＨ 范围内ꎬ 氨基酸溶液的 ｐＨ 离等电点

越远ꎬ 氨基酸所携带的净电荷越大ꎮ
２􀆰 吸收光谱　 参与蛋白质组成的 ２０ 种氨基酸ꎬ 在可见光区域都没有光吸收ꎬ 但在

远紫外区域 (<２２０ ｎｍ) 均有光吸收ꎮ 在近紫外区域 (２２０ ~ ３００ ｎｍ) 只有酪氨酸、 苯

丙氨酸和色氨酸有吸收光的能力ꎬ 因为它们的 Ｒ 基含有苯环共轭双键系统ꎮ 酪氨酸的

最大光吸收波长在 ２７５ ｎｍꎬ 苯丙氨酸在 ２５８ ｎｍꎬ 色氨酸在 ２８０ ｎｍꎮ
蛋白质由于含有这些氨基酸ꎬ 因此也有紫外吸收能力ꎮ 一般最大光吸收波长在

２８０ ｎｍ处ꎬ 因此利用分光光度法能很方便地测定蛋白质的含量ꎮ 但是在不同的蛋白质中

这些氨基酸的含量不同ꎬ 所以它们的消光系数 (或称吸收系数) 是不完全一样的ꎮ
３􀆰 重要化学反应　 氨基酸的化学反应主要是指它的 α－氨基和 α－羧基以及侧链上的

功能团所参与的反应ꎮ
(１) 与亚硝酸反应: 在室温下ꎬ 亚硝酸能与含游离 α－氨基的氨基酸起反应ꎬ 定量

地放出氮气ꎬ 氨基酸被氧化成羟酸 (含亚氨基的脯氨酸则不能与亚硝酸反应)ꎮ 其反应

式如下:

Ｒ ＣＨ

ＮＨ２

ＣＯＯＨ ＋ ＨＮＯ２ → Ｒ ＣＨ

ＯＨ

ＣＯＯＨ ＋ Ｎ２↑ ＋ Ｈ２Ｏ
在标准条件下通过测定生成的氮气体积ꎬ 即可计算出氨基酸的量ꎮ 此方法反应很

快ꎬ 也较为准确ꎬ 是定量测定氨基酸的方法之一 (此反应是 Ｖａｎｓｌｙｋｅ 氨基氮测定法的

基础)ꎮ 此法还可用于蛋白质水解程度的测定ꎮ
这里值得注意的是生成的氮气 (Ｎ２) 只有一半来自氨基酸ꎮ 此外应该指出ꎬ 除

α－ＮＨ２外ꎬ 赖氨酸的 ε－ＮＨ２ 也能与亚硝酸反应ꎬ 但速度较慢ꎬ 而 α－ＮＨ２ 作用 ３ ~ ４ ｍｉｎ
即完成反应ꎮ

(２) 与 ２ꎬ ４－二硝基氟苯 (ＤＮＦＢ) 的反应: 弱碱性溶液中ꎬ 氨基酸的 α－ 氨基很容

易与２ꎬ ４－二硝基氟苯作用ꎬ 生成稳定的黄色物质 ２ꎬ ４－二硝基苯基氨基酸 (简写为

ＤＮＰ－氨基酸)ꎮ

􀜏􀜏

􀜏􀜏

􀜍􀜍
Ｏ２Ｎ Ｆ ＋ Ｈ２Ｎ ＣＨ

Ｒ

ＣＯＯＨ

ＮＯ２

弱碱
→ 􀜏􀜏

􀜏􀜏

􀜍􀜍
Ｏ２Ｎ Ｎ

Ｈ

ＣＨ

Ｒ

ＣＯＯＨ ＋ ＨＦ

ＮＯ２

　 　 (ＤＮＦＢ) 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 ＤＮＰ－氨基酸 (黄色)

这个反应首先被英国的桑格尔用来鉴定多肽或蛋白质的 Ｎ 末端氨基酸ꎮ
(３) 与茚三酮反应: 在氨基酸的分析化学中ꎬ 具有特殊意义的是氨基酸与茚三

酮的反应ꎮ 茚三酮在弱酸性溶液中与 α－氨基酸共热ꎬ 引起氨基酸氧化脱氨、 脱羧反应ꎬ
最后茚三酮与氨和还原茚三酮发生作用ꎬ 生成蓝紫色物质ꎮ 其反应如下:
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用纸层析或柱层析把各种氨基酸分开后ꎬ 利用茚三酮显色可以定性或定量测定各种

氨基酸ꎮ 定量释放的 ＣＯ２ 用测压法测量ꎬ 从而计算出参加反应的氨基酸量ꎮ
两个亚氨基酸──脯氨酸和羟脯氨酸与茚三酮反应生成黄色化合物ꎮ

第二节　 蛋白质的分子结构

一、 肽

１􀆰 肽键与肽　 １ ｍｏｌ 氨基酸的 α－羧基与 １ ｍｏｌ 氨基酸的 α－氨基之间脱去 １ ｍｏｌ 水ꎬ
缩合形成的键叫肽键ꎬ 又称为酰胺键ꎬ 写作—ＣＯ—ＮＨ—ꎮ 蛋白质分子中的氨基酸通过

肽键连接ꎮ

由 ２ 个以上氨基酸通过肽键连接起来的化合物称为肽ꎮ 由 ２ 个氨基酸缩合形成的

肽ꎬ 称为二肽ꎬ 其中包含一个肽键ꎮ 由 ３ 个氨基酸形成的肽称为三肽ꎬ 习惯上称含有少

于 １０ 个氨基酸的肽称为寡肽ꎬ 含有 １０ 个以上氨基酸的肽称为多肽ꎬ 多肽为链状结构ꎬ
所以多肽也叫多肽链ꎮ

２􀆰 氨基酸残基　 肽链中氨基酸由于参加肽键的形成已经不是原来完整的分子ꎬ 因

此称为氨基酸残基 (ａｍｉｎｏ ａｃｉｄ ｒｅｓｉｄｕｅ)ꎮ
３􀆰 肽单位　 肽键的 ４ 个原子和与之相连的 ２ 个 α－碳原子所组成的基团称为肽单位ꎮ
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图 １􀆰 ２　 完全伸展的肽链构象

(显示出肽平面)

肽单位的特点有以下几点:
(１) 主链肽键 Ｃ—Ｎ 具有双键性质而不能自由旋

转ꎬ Ｃ—Ｎ 单键的键长是 ０􀆰 １４８ ｎｍꎻ Ｃ Ｎ􀪅􀪅 双键的键长

是 ０􀆰 １２７ ｎｍꎻ Ｘ 射线衍射分析证实ꎬ 肽键中 Ｃ—Ｎ 的键

长为 ０􀆰 １３２ ｎｍꎮ
(２) 肽键的所有 ４ 个原子和与之相连的 ２ 个 α－碳

原子 (习惯上称为 Ｃα) 都处于一个平面内ꎬ 此刚性结

构的平面称为肽平面 (ｐｅｐｔｉｄｅ ｐｌａｎｅ) 或酰胺平面 (图
１􀆰 ２)ꎬ 每个肽单位实际上就是一个肽平面ꎮ

(３) 肽平面内的 Ｃ Ｏ􀪅􀪅 与 Ｎ—Ｈ 呈反式排列ꎬ 各

原子间的键长和键角都是固定的ꎮ

Ｈ２Ｎ Ｃ

Ｒ１

Ｈ

Ｃ

Ｏ

􀪅􀪅

Ｎ

Ｈ

Ｃ

Ｒ２

Ｈ

Ｃ

Ｏ

􀪅􀪅

Ｎ

Ｈ

Ｃ

Ｒ３

Ｈ

Ｃ

Ｏ

􀪅􀪅
Ｎ

Ｈ

Ｃ

Ｒ４

Ｈ

Ｃ

Ｏ

􀪅􀪅

􀆺

从上面四肽的化学结构可以看出ꎬ 肽链中的骨干

是由若干单位规则地重复排列而成的ꎬ 称之为共价主

链 (ｍａｉｎ ｂａｃｋｂｏｎｄ)ꎮ 各种肽链的主链结构都是一样

的ꎬ 但侧链 Ｒ 基的顺序即氨基酸残基顺序不同ꎮ 肽链

主链上的重复结构称为肽单位 (ｐｅｐｔｉｄｅ ｕｎｉｔ ) 或肽基 (ｐｅｐｔｉｄｅ ｇｒｏｕｐ)ꎮ
４􀆰 重要的寡肽及其应用　 肽广泛存在于动植物组织中ꎬ 有一些在生物体内具有特

殊功能ꎮ 据近年来对活性肽的研究ꎬ 生物的生长发育、 细胞分化、 大脑活动、 肿瘤病

变、 免疫防御、 生殖控制、 抗衰老、 生物钟规律及分子进化等均涉及活性肽ꎮ
(１) 谷胱甘肽: 动植物细胞中都含有一种三肽ꎬ 称为还原型谷胱甘肽 ( ｒｅｄｕｃｅｄ

ｇｌｕｔａｔｈｉｏｎ)ꎬ 即 γ－谷氨酰半胱氨酰甘氨酸ꎬ 因为它含有游离的—ＳＨꎬ 所以常用 ＧＳＨ 来

表示ꎮ 它的分子中有一特殊的 γ－肽键ꎬ 是谷氨酸的 γ－羧基与半胱氨酸的 α－氨基缩合

而成ꎬ 显然这与蛋白质分子中的肽键不同ꎮ 结构式如下:
ＣＯ

ＣＨ２γ

ＣＨ２β

ＣＨＮＨ２α

ＣＯＯＨ

ＮＨ ＣＨ

ＣＨ２

ＳＨ

ＣＯ ＮＨ ＣＨ２ ＣＯＯＨ 　 Ｇｌｕγ Ｃｙｓ

Ｓ

Ｓ

ＣｙｓＧｌｕγ Ｇｌｙ

Ｇｌｙ

　 　 　 还原型谷胱甘肽 (ＧＳＨ) 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 氧化型谷胱甘肽 (ＧＳＳＧ)

由于 ＧＳＨ 中含有一个活泼的巯基ꎬ 很容易氧化ꎬ 两分子 ＧＳＨ 脱氢以二硫键相连就

成为氧化型谷胱甘肽 (ＧＳＳＧ)ꎮ 谷胱甘肽作为清除剂与有害的氧化剂作用ꎬ 可以保护含

巯基的蛋白质ꎬ 同时它还是某些酶的辅酶ꎬ 在体内氧化还原过程中起重要作用ꎮ
(２) 脑啡肽: 在小的活性肽中有一类称为脑啡肽 (ｅｎｋｅｐｈａｌｉｎ) 的物质近年来很引

第一章　 蛋白质与核酸化学

河
南
科
学
技
术
出
版
社



１４　　　

人注意ꎮ 它是一类比吗啡更有镇痛作用的五肽物质ꎮ １９７５ 年底科研人员将其结构研究

清楚ꎬ 并从猪脑中分离出两种类型的脑啡肽ꎮ 其结构如下:
甲硫氨酸型脑啡肽 (Ｍｅｔ－脑啡肽)
Ｈ􀅰Ｔｙｒ􀅰Ｇｌｙ􀅰Ｇｌｙ􀅰Ｐｈｅ􀅰Ｍｅｔ􀅰ＯＨ
亮氨酸型脑啡肽 (Ｌｅｕ－脑啡肽)
Ｈ􀅰Ｔｙｒ􀅰Ｇｌｙ􀅰Ｇｌｙ􀅰Ｐｈｅ􀅰Ｌｅｕ􀅰ＯＨ

由于脑啡肽类物质是高等动物脑组织中原来就有的ꎬ 因此对它们进行深入研究不仅

有可能人工合成出一类既有镇痛作用而又不会像吗啡那样使患者上瘾的药物ꎬ 而且能为

分子神经生物学的研究开阔思路ꎬ 从而可以在分子基础上阐明大脑的活动ꎮ
(３) 加压素: 加压素是脑下垂体后叶所分泌的多肽激素ꎬ 由 ９ 个肽组成ꎬ 呈环状

结构ꎬ 其简式如下:

加压素的功能是促进血管平滑肌收缩和抗利尿作用ꎬ 因此临床上用于治疗尿崩症和

肺咯血ꎮ

二、 蛋白质的一级结构

蛋白质分子是由许多氨基酸通过肽键相连形成的生物大分子ꎮ 因此ꎬ 氨基酸排列顺

序及肽键的空间排布等构成的蛋白质分子结构ꎬ 才真正体现蛋白质的个性ꎬ 也是每种蛋

白质具有独特生理功能的结构基础ꎮ 但是ꎬ 组成蛋白质的氨基酸有 ２０ 种ꎬ 且蛋白质的

相对分子质量均较大ꎬ 蛋白质的分子结构相当复杂ꎬ 因此将蛋白质的分子结构分为 ４ 个

层次ꎬ 即一级、 二级、 三级、 四级结构ꎬ 后三者统称为高级结构或空间构象ꎮ
构成蛋白质的各种氨基酸按在多肽链中的排列顺序ꎬ 称为蛋白质分子的一级结构ꎮ

多肽链中氨基酸的顺序是由基因中碱基排列顺序所决定的ꎮ 一级结构主要是肽键ꎬ 有的

蛋白质还含有二硫键 (—Ｓ—Ｓ—)ꎬ 因为共价键的键能大ꎬ 故蛋白质的一级结构较稳

定ꎮ
测定蛋白质一级结构的意义: 不仅使人工合成有生物活性的蛋白质和多肽成为可

能ꎬ 而且对于揭示一级结构与生物功能间的关系也有着特别重要的意义ꎮ 我国生化工作

者根据胰岛素的氨基酸顺序于 １９６５ 年用人工方法合成了具有生物活性的牛胰岛素 (图
１􀆰 ３)ꎬ 第一次成功地完成了蛋白质的全合成ꎬ 为生物化学的发展做出了重大贡献ꎮ 此

外ꎬ 人们可以从比较生物化学 (Ｃｏｍｐａｒａｔｉｖｅ ｂｉｏｃｈｅｍｉｓｔｒｙ) 的角度分析比较功能相同而

种属来源不同的蛋白质的一级结构差异ꎬ 为生物进化提供生物化学依据ꎻ 也可以分析比

较同种蛋白质的个体差异ꎬ 为遗传疾病的诊治提供可靠依据ꎮ

三、 蛋白质的空间结构

(一) 蛋白质的二级结构

蛋白质的二级结构主要是指蛋白质多肽链中有规则重复的构象ꎮ 二级结构的基本类

型有 α－螺旋、 β－折叠、 β－转角和无规则卷曲ꎮ 它们广泛存在于天然蛋白质内ꎮ 但各种
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图 １􀆰 ３　 牛胰岛素的化学结构

类型的二级结构并不是均匀地分布在蛋白质中ꎮ 某些蛋白质ꎬ 如血红蛋白和肌红蛋白含

有大量的 α－螺旋ꎬ 而另一些蛋白质如铁氧还原蛋白 ( ｆｅｒｒｅｄｏｘｉｎ) 则不含任何的 α－螺
旋ꎮ 不同蛋白质中 β－折叠的含量和 β－转角的数目也有很大的变化ꎮ

１􀆰 α－螺旋　 α－螺旋 (α－ｈｅｌｉｘ) 是蛋白质中最常见、 含量最丰富的二级结构ꎮ α－
螺旋中每个残基呈对二面角ꎬ Φ 和 Ψ 各自取一数值ꎬ Φ ＝ －５７°ꎬ Ψ＝ －４８°即形成具有周

期性规则的构象ꎮ 每隔 ３􀆰 ６ 个氨基酸残基螺旋上升一圈ꎬ 沿螺旋轴方向上升 ０􀆰 ５４ ｎｍꎬ
每个残基绕轴旋转 １００°ꎬ 沿轴上升 ０􀆰 １５ ｎｍ (图 １􀆰 ４)ꎮ α－螺旋中氨基酸残基的侧链伸

向外侧ꎮ 相邻的螺圈之间形成链内氢键ꎬ 氢键的取向几乎与中心轴平行 ꎮ 氢键是由肽

键上的 Ｎ—Ｈ 中的氢和它后面 (Ｎ 端) 第四个残基上的 Ｃ Ｏ􀪅􀪅 中的氧之间形成的ꎮ

图 １􀆰 ４　 α－螺旋结构示意

氢原子参与肽键的形成后ꎬ 再没有多余的氢原子形成氢键ꎬ 所以多肽链顺序上有脯

氨酸残基时ꎬ 肽链就拐弯ꎬ 不再形成 α－螺旋ꎮ
２􀆰 β－折叠 (β－ｐｌｅａｔｅｄ ｓｈｅｅｔ) 　 蛋白质中另一类常见的二级结构是 β－折叠ꎮ 两条

或多条几乎完全伸展的肽链并排在一起便形成 β－折叠ꎬ 这时相邻肽链主链上的—ＮＨ和

Ｃ Ｏ􀪅􀪅 之间形成有规则的氢键ꎮ
３􀆰 β－转角　 β－转角 (β－ｔｕｒｎ) 也称为回折、 β－弯曲或发夹结构ꎬ 它是球状蛋白质

中发现的又一种二级结构ꎮ 它有三种类型ꎬ 每种类型都有 ４ 个氨基酸残基 (图 １􀆰 ５)ꎮ
在所有这三种类型的 β－转角中ꎬ 弯曲处的第一个残基的 Ｃ Ｏ􀪅􀪅 和第四个残基的 ＮＨ 之
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间形成氢键ꎬ 产生一种不很稳定的环形结构ꎮ 目前发现的 β－转角多数都处在球状蛋白

质分子表面ꎬ 在这里改变多肽链的方向阻力ꎮ 经考查ꎬ β－转角在球状蛋白质中含量是

十分丰富的ꎬ 约占全部残基的 １ / ４ꎮ

图 １􀆰 ５　 蛋白质分子中的 β－转角

４􀆰 无规则卷曲　 多肽链主链骨架上的若干肽段在空间的排布有些是有规则的ꎬ 如

能形成 α－螺旋、 β－折叠、 β－转角的构象ꎬ 而有些却没有规则ꎮ 这些肽段在空间的不规

则排布称为无规则卷曲ꎮ 无规则卷曲ꎬ 有人又称之为无规则构象、 无规线团、 自由折叠

或回转ꎮ 在一般球蛋白分子中ꎬ 往往含有大量的无规则卷曲ꎬ 它使蛋白质肽链从整体上

形成球状构象ꎮ
蛋白质的二级结构通常是指蛋白质多肽链主链在空间中的走向ꎬ 一般形成有规律的

构象ꎬ 并以氢键来维持主链构象的稳定ꎮ 此级水平的构象不涉及氨基酸残基的侧链基团

在空间的排列ꎮ
(二) 蛋白质的三级结构

１􀆰 蛋白质三级结构的概念及特点　 蛋白质分子的三级结构是指在一条多肽链 (包
括超二级结构和结构域) 的基础上进一步盘曲或折叠ꎬ 形成包括主、 侧链在内的专一

性空间排布ꎮ 对于单链蛋白质ꎬ 三级结构就是分子本身的特征性主体结构ꎻ 对于多链蛋

白质ꎬ 三级结构则是各组成链 (亚基) 的主链和侧链的空间排布ꎮ 生物体重要的生命

活动都与蛋白质的三级结构直接相关并且对三级结构有严格要求ꎮ 所以三级结构是蛋白

质构象中一个至关重要的等级式层次ꎬ 从整体观念看ꎬ 它实际包含着除亚基缔合以外的

蛋白质分子结构的全部内容ꎮ 据不完全统计ꎬ 到目前为止已经确定的蛋白质结构大约有

２００ 种ꎬ 从中看到可供选择的空间排布是多种多样的ꎬ 因为蛋白质每一个不同的顺序总

是与一种独特的三级结构相关联的ꎮ
２􀆰 基本特征　 在蛋白质分子中ꎬ 一条多肽链往往是通过一部分 α－ 螺旋、 一部分β－

折叠、 一部分β－转角和一部分无规则卷曲形成紧密的球状构象ꎮ 在两条链之间或一条

肽链的不同肽段之间ꎬ 有时存在着平行 β－折叠或反平行 β－折叠ꎮ β－折叠的含量因蛋白

质的不同而异ꎮ 在 １８０°的肽链转折处往往有 α－转角ꎮ 在螺旋与螺旋之间、 β－折叠与 β－
折叠之间或者螺旋与 β－折叠之间往往是无规则卷曲的ꎮ

在蛋白质分子中ꎬ 大多数非极性侧链总是埋在分子的内部形成疏水核ꎬ 而大多数极
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性侧链总是暴露在分子的表面形成亲水区ꎮ 极性基团的种类、 数目与排布决定了蛋白质

的功能ꎮ 有不少较大的蛋白质分子含有几个区域即结构域ꎬ 它们都是紧密的球状构象ꎮ
结构域的划分往往是与功能相联系的ꎮ

３􀆰 维持蛋白质三级结构的力　 稳定三级结构的化学键是次级键ꎬ 包括氢键、 盐键、
疏水键、 范德华力和二硫键ꎬ 其中二硫键是共价键ꎬ 其余均为非共价键ꎬ 它们是由多肽

链中氨基酸侧链基团的相互作用形成的ꎮ
蛋白质的三级结构是由一级结构决定的ꎬ 每种蛋白质都有自己特定的氨基酸排列顺

序ꎬ 从而构成其固有的独特三级结构ꎮ 由一条多肽链构成的蛋白质ꎬ 具有三级结构才具

有生物学活性ꎬ 三级结构一旦被破坏ꎬ 生物学活性便丧失ꎮ
(三) 蛋白质的四级结构

许多生物活性蛋白质是由两条或多条肽链构成的ꎬ 肽链与肽链之间并不是通过共价

键相连ꎬ 而是由非共价键缔合在一起ꎮ 每条多肽链都有自己的一级、 二级和三级结构ꎮ
在这种蛋白质中ꎬ 每条肽链就被称为亚基或亚单位 (ｓｕｂｕｎｉｔ)ꎮ 亚基一般只是一条多肽

链ꎬ 但有的亚基由两条或多条多肽链组成ꎬ 这些多肽链相互间以二硫键相连ꎮ 蛋白质分

子的亚基数目一般为偶数ꎬ 其中含 ２ 个或 ４ 个亚基的蛋白质占多数ꎬ 奇数亚基构成的蛋

白质就目前所知ꎬ 只不过 １０ 多种ꎮ 由四个亚基组成的称为四 (聚) 体蛋白质ꎬ 在四级

结构中ꎬ 亚基可以是相同的或不同的ꎮ 由相同亚基构成的四级结构叫均一四级结构ꎬ 由

不同亚基构成的四级结构叫非均一四级结构ꎮ 无四级结构的蛋白质称为单体蛋白质ꎮ
二聚体: 由两个亚基组成的蛋白质称为二聚体蛋白质ꎮ
寡聚蛋白: 由两个或两个以上亚基组成的蛋白质统称寡聚蛋白质或多体蛋白质ꎮ
四级结构: 所谓蛋白质的四级结构ꎬ 就是指各个亚基在寡聚蛋白质的天然构象中的

几何位置和它们之间的相互关系ꎮ
一般认为ꎬ 亚基在蛋白质分子中的空间排布问题是四级结构研究的重要内容ꎬ 根据

Ｘ 射线结构分析和电子显微镜的观察ꎬ 多数寡聚蛋白质分子亚基的排列是对称的ꎬ 对称

性是四级结构蛋白质分子最重要的性质之一ꎮ 对称的寡蛋白质分子是由两个或多个不对

称的等同结构成分组成的ꎮ 这种等同结构成分被称为原体ꎬ 原体一般就是亚基ꎬ 但是原

体可以是两个或两个以上亚基的聚集体ꎮ 例如ꎬ 血红蛋白分子是由两个原体组成的对称

二体ꎬ 其中每个原体是由 α－ 亚基 (一条 α 珠蛋白链) 和 β－亚基 (一条 β 珠蛋白链)
所构成的聚集体 (αβ)ꎮ 这里把原体看作单体ꎬ 所以称血红蛋白为二体ꎮ 如果以亚基为

单体ꎬ 血红蛋白则为四体ꎮ

四、 蛋白质结构与功能的关系

蛋白质的结构与功能之间具有高度的统一性ꎬ 蛋白质分子具有多种多样的生物功能

是以其化学组成和极其复杂的结构为基础的ꎮ 这不仅在于其具有一定的化学结构ꎬ 而且

还在于其有一定的空间构象ꎮ 研究蛋白质的结构与生物功能的关系正成为当前分子生物

学的一个重要方面ꎮ
(一) 蛋白质的一级结构与生物功能的关系

１􀆰 同源蛋白质一级结构的种属差异与生物进化　 同源蛋白质是指在不同的有机体
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中实现同一功能的蛋白质ꎮ 例如ꎬ 细胞色素 ｃ 广泛存在于需氧生物细胞的线粒体中ꎬ 在

生物氧化过程中起传递电子的作用ꎮ 不同种属来源的同源蛋白质一般具有相同长度或接

近相同长度的多肽链ꎮ 同源蛋白质的氨基酸顺序中有许多位置的氨基酸对所有的种属来

说都是相同的ꎬ 因此称为不变残基ꎮ 但是其他位置的氨基酸因种属不同而有相当大的变

化ꎬ 因此称为可变残基ꎮ 同源蛋白质的氨基酸顺序中这样的相似性被称为顺序同源

现象ꎮ
顺序同源的生物学意义从细胞色素 ｃ 分子上看得最清楚ꎮ 细胞色素 ｃ 是一种传递电

子的载体ꎬ 分子中含有血红素ꎬ 相对分子质量为 １２ ４００ꎬ 由 ６４ 个氨基酸残基组成ꎮ 血

红素 Ｆｅ 上的两个配位键与 Ｈｉｓ 及 Ｍｅｔ 络合ꎮ 细胞色素 ｃ 是一种古老的蛋白质ꎬ 从低等

生物到高等生物ꎬ 包括人类在内都有细胞色素 ｃꎮ 现在已经对将近 １００ 个生物种属 (包
括动物、 植物、 真菌、 细菌等) 的细胞色素 ｃ 的一级结构进行了测定和比较ꎬ 发现亲缘

关系越近ꎬ 其结构越相似ꎮ 例如ꎬ 人和黑猩猩、 猴、 狗、 金枪鱼、 飞蛾、 酵母的细胞色

素 ｃ 比较ꎬ 则可变的氨基酸残基数目依次为 ０、 １、 １０、 ２１、 ３１ 和 ４４ꎮ 虽然各种生物在

亲缘关系上差别很大ꎬ 但与功能密切相关部分的氨基酸顺序都有共同之处ꎬ 在 ２５ 种生

物来源的细胞色素 ｃ 中ꎬ 发现只有 ３５ 个氨基酸残基完全不变ꎮ 这 ３５ 个氨基酸残基中除

１１ 个残基 (第 ７０~８０ 个残基) 是在一起形成一个肽段外ꎬ 其他的不变残基则分散在肽

链的一定位置上ꎮ 细胞色素 ｃ 实现它的功能只需要肽链中的一定位置上的一部分氨基酸

顺序ꎬ 如第 １４ 和第 １７ 位置上的半胱氨酸残基可能保证了与辅基血红素连接的必要位

置ꎮ 第 ７０~８０ 位置上的不变肽段可能是细胞色素 ｃ 与酶相结合的部分ꎮ 这样ꎬ 部分顺

序稳定的肽链可能在形成构象时已能实现它的生物功能ꎮ
２􀆰 一级结构的变异与分子病　 蛋白质分子化学结构中的细微差异ꎬ 在某些情况下

可能引起生物功能的显著变化ꎬ 甚至使有机体出现病态现象ꎬ 突出的例子如镰刀形红细

胞贫血病ꎮ 该病在非洲人中比较常见ꎬ 其显著的特点是有相当一部分红细胞的形状是镰

刀状或新月状ꎮ 这是由于患者的血红蛋白分子 (用 ＨｂＳ 表示) 与正常人的血红蛋白分

子 (ＨｂＡ) 相比ꎬ 在 ５７４ 个氨基酸中有两个氨基酸的差异引起的ꎬ 正常人 ＨｂＡ 的 β－链
Ｎ－端第 ６ 位氨基酸为谷氨酸ꎬ 而患者 ＨｂＳ 的 β－链Ｎ－端第 ６ 位氨基酸为缬氨酸ꎮ

β－链 Ｎ－端氨基酸排列顺序:
ＨｂＡ: Ｈ２Ｎ—Ｖａｌ—Ｈｉｓ—Ｌｅｕ—Ｔｈｒ—Ｐｒｏ—Ｇｌｕ—Ｇｌｕ—Ｌｙｓ􀆺ＣＯＯ－

ＨｂＳ: Ｈ２Ｎ—Ｖａ１—Ｈｉｓ—Ｌｅｕ—Ｔｈｒ—Ｐｒｏ—Ｖａ１—Ｇｌｕ—Ｌｙｓ􀆺ＣＯＯ－

由于这两个氨基酸性质上的差别 (谷氨酸在生理 ｐＨ 下为带负电荷 Ｒ 基氨基酸ꎬ 而

缬氨酸却是一种非极性 Ｒ 基氨基酸)ꎬ 就使得 ＨｂＳ 分子表面的负电荷数减少ꎬ 影响分

子的正常聚集ꎬ 致使体积下降ꎬ 溶解度降低ꎬ 血细胞随之收缩成镰刀形ꎬ 以致输氧功能

下降ꎬ 细胞变得脆弱而发生溶血ꎮ 血红蛋白是由两条 α－链和两条 β－链共 ５７４ 个氨基酸

构成的蛋白质ꎬ 仅仅只有两条 β－链的两个氨基酸残基发生改变ꎬ 竟导致功能上有如此

重大的变化ꎬ 足见结构与功能关系的高度统一ꎮ
血红蛋白一级结构的改变是由于编码它的基因发生了点突变ꎮ 这种因基因突变产生

异常蛋白从而导致的先天性疾病叫作分子病或遗传病ꎮ 血红蛋白一级结构发生改变而导

致分子病的例子很多ꎬ 镰刀形红细胞贫血病只是其中的一种ꎮ 了解到分子病发生的原因
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后ꎬ 可以设计出一些新药给予治疗ꎮ 例如ꎬ 异氰酸盐 ( Ｈ Ｎ Ｃ􀪅􀪅 Ｏ􀪅􀪅 )ꎬ 可以与 ＨｂＳ
的 Ｎ－端缬氨酸残基上的游离氨基结合ꎬ 使其氨甲酰化ꎬ 可以恢复其分子表面的电荷数ꎬ
从而改善病情ꎮ

(二) 蛋白质的空间结构与功能的关系

蛋白质特定的生理功能是由它特定的空间构象决定的ꎮ 蛋白质空间构象被破坏时ꎬ
它失去了执行生理功能的能力ꎬ 如酶不再具有催化作用ꎬ 蛋白激素不再起调节代谢的作

用ꎬ 膜蛋白不再作为通透的载体ꎮ 改变蛋白质周围的环境ꎬ 就有可能破坏蛋白质天然的

空间结构ꎬ 使之丧失功能ꎮ

第三节　 蛋白质的理化性质

由于蛋白质是由氨基酸组成的ꎬ 因此它具有某些与氨基酸有关的性质ꎬ 但它与氨基

酸有着本质的区别ꎬ 表现出单个氨基酸所没有的性质ꎮ 认识和理解蛋白质的性质ꎬ 对于

蛋白质的分离、 纯化工作以及研究蛋白质的结构与功能等都是极为重要的ꎮ

一、 蛋白质的两性解离及电泳

蛋白质分子由氨基酸组成ꎬ 而氨基酸是两性电解质ꎬ 虽然蛋白质多肽链中的氨基

酸的 α－氨基和 α－ 羧基都已结合成肽键ꎬ 但是 Ｎ－末端和 Ｃ－末端仍具有游离的 α－氨
基和 α－羧基ꎮ 组成蛋白质的许多氨基酸具有可解离的侧链基团ꎬ 如 ε－氨基、 β－ 羧

基、 γ－羧基、 咪唑基、 胍基、 酚基、 巯基等ꎬ 这些侧链基团在一定的 ｐＨ 条件下可以

释放或接受 Ｈ＋ꎬ 它们构成了蛋白质两性解离的基础ꎮ 基于上述两方面的原因ꎬ 我们

说蛋白质是两性电解质ꎮ 在一定的 ｐＨ 条件下能解离为带电基团ꎬ 从而使蛋白质带

电ꎮ 当溶液在某一特定 ｐＨ 的条件下ꎬ 使蛋白质所带正电荷与负电荷恰好相等ꎬ 即总

净电荷为零时ꎬ 在电场中蛋白质分子既不向阳极移动ꎬ 也不向阴极移动ꎬ 这时溶液的

ｐＨ 称为该蛋白质的等电点 (ｐＩ)ꎮ 蛋白质的等电点和它所含的酸性氨基酸和碱性氨基

酸的种类数量有关ꎮ
蛋白质在等电点时以两性离子的形式存在ꎬ 其总净电荷为零ꎬ 这样的蛋白质颗粒在

溶液中因为没有相同电荷互相排斥的影响ꎬ 所以最不稳定ꎬ 溶解度最小ꎬ 极易借静电引

力迅速结合成较大的聚集体ꎬ 从而沉淀析出ꎮ 同时在等电点时蛋白质的黏度、 渗透压、
膨胀性以及导电能力均为最小ꎮ 当溶液的 ｐＨ 值高于或低于等电点时ꎬ 蛋白质的带电状

况如下:
　 　 　 　 　 ｐＨ<ｐＩ　 　 　 　 　 　 　 ｐＨ＝ｐＩ　 　 　 　 　 ｐＨ>ｐＩ
　 　 　 　 带正电荷　 　 　 　 　 正负电荷相等　 　 　 带负电荷

ＣＲ

ＮＨ ＋
３

Ｈ

ＣＯＯＨ
＋ＯＨ－

＋Ｈ＋􀜩􀜨􀜑 ＣＲ

ＮＨ ＋
３

Ｈ

ＣＯＯ － ＋ＯＨ－

＋Ｈ＋􀜩􀜨􀜑 ＣＲ

ＮＨ２

Ｈ

ＣＯＯ － ＋Ｈ２Ｏ

第一章　 蛋白质与核酸化学

河
南
科
学
技
术
出
版
社



２０　　　

根据蛋白质净电荷的差异来分离蛋白质的方法被称为电泳法ꎮ 这种方法的依据是在

外电场的作用下ꎬ 带电颗粒 (不处在等电状态的蛋白质分子) 将向着与其电性相反的

电极移动ꎬ 这种现象称为电泳ꎮ
目前对蛋白质分离有着高分辨率的电泳首推聚丙烯酰胺凝胶电泳ꎮ 因为聚丙烯酰胺

凝胶系微孔介质ꎬ 使样品不易扩散ꎬ 同时兼有分子筛的作用ꎬ 所以分离效果相当好ꎮ 如

果将凝胶装入玻璃管中ꎬ 蛋白质的不同组分形成环状圆盘ꎬ 称为圆盘电泳ꎮ 在铺有凝胶

的玻璃板上进行的电泳称为平板电泳ꎮ 蛋白质分子有一定的等电点ꎬ 当它处在一个由阳

极到阴极 ｐＨ 梯度逐渐增加的介质中ꎬ 在通过直流电时ꎬ 它便 “聚焦” 在与其等电点相

同的 ｐＨ 位置上ꎬ 等电点不同的蛋白质泳动后形成位置不同的区带而得到分离ꎬ 这种电

泳方法便称为等电聚焦电泳ꎮ 此外ꎬ 还有双向电泳、 免疫电泳等ꎮ 而纸电泳、 醋酸纤维

薄膜电泳也仍然在一定范围内应用ꎮ 由于以上这些电泳方法可以将被分离物形成带状区

域ꎬ 因此称为区带电泳ꎮ

二、 蛋白质的胶体性质与蛋白质的沉淀

(一) 蛋白质的胶体性质

按照胶体化学的概念ꎬ 胶体是这样定义的: 把 １~ １００ ｎｍ 的粒子在介质中分散所形

成的体系称为胶体ꎮ 根据胶体物质的溶解性质可分为亲水胶体和疏水胶体ꎮ 胶体溶液的

稳定应具备三个条件: 第一ꎬ 分散相质点大小在 １ ~ １００ ｎｍꎬ 这样大小的质点在动力学

上是稳定的ꎬ 介质分子对这种质点碰撞的合力不等于零ꎬ 使它能在介质中不断地做布朗

运动ꎻ 第二ꎬ 分散相的质点带有同种电荷ꎬ 互相排斥ꎬ 不易聚集成大颗粒而沉淀ꎻ 第

三ꎬ 分散相的质点能与溶剂形成溶剂化层ꎬ 如与水形成水化层ꎬ 质点有了水化层ꎬ 相互

间不易靠拢聚集ꎮ
蛋白质分子的大小属于胶体质点的范围ꎮ 蛋白质溶液是一种亲水胶体ꎬ 蛋白质分子

颗粒是分散相ꎬ 水是分散介质ꎬ 蛋白质分子表面的亲水基团ꎬ 如—ＮＨ２、 —ＣＯＯＨ、
—ＯＨ以及—ＣＯ—ＮＨ—等ꎬ 在水溶液中能与水分子起水化作用ꎬ 使蛋白质分子表面形

成一个水化层ꎮ 蛋白质分子表面上的可解离基团在适当的 ｐＨ 条件下都带有相同的净电

荷ꎬ 与周围的反离子构成稳定的双电层ꎮ 蛋白质溶液由于具有水化层与双电层两方面的

稳定因素ꎬ 所以作为胶体系统是相对稳定的ꎮ 蛋白质溶液和一般的胶体系统一样ꎬ 具有

丁达尔现象、 做布朗运动以及不能通过半透膜等性质ꎮ
(二) 蛋白质的沉淀　
蛋白质在溶液中的稳定性是有条件的、 相对的ꎮ 如果条件改变ꎬ 破坏了蛋白质溶液

的稳定性ꎬ 蛋白质就会从溶液中沉淀出来ꎮ 若向蛋白质溶液中加入适当的试剂ꎬ 破坏它

的水膜或中和它的电荷ꎬ 就很容易使其失去稳定而发生沉淀ꎮ
沉淀蛋白质的方法有以下几种:
１􀆰 盐析法　 向蛋白质溶液中加入大量的中性盐 (硫酸铵、 硫酸钠或氯化钠等)ꎬ 使

蛋白质脱去水化层而聚集沉淀ꎮ 盐析沉淀一般不引起蛋白质变性ꎮ
２􀆰 有机溶剂沉淀法　 向蛋白质溶液中加入一定量的极性有机溶剂 (甲醇、 乙醇或

丙酮等)ꎬ 因引起蛋白质脱去水化层以及降低介电常数而增加带电质点间的相互作用ꎬ
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致使蛋白质颗粒容易凝集沉淀ꎮ
３􀆰 重金属盐沉淀法　 当溶液 ｐＨ 大于等电点时ꎬ 蛋白质颗粒带负电荷ꎬ 这样就容易

与重金属离子 (Ｍｇ２＋、 Ｐｂ２＋、 Ｃｕ２＋、 Ａｇ＋等) 结成不溶性盐而沉淀ꎮ
４􀆰 某些酸类　 如苦味酸、 单宁酸、 三氯乙酸等能和蛋白质结合成不溶解的蛋白质

盐而沉淀ꎮ 这类沉淀反应经常被临床检验部门用来除去体液中干扰测定的蛋白质ꎮ
５􀆰 加热变性沉淀法　 几乎所有的蛋白质都因加热变性而凝固ꎮ 少量盐促进蛋白质

加热凝固ꎮ 当蛋白质处于等电点时ꎬ 加热凝固最完全和迅速ꎮ 我国很早便创造了将大豆

蛋白质的浓溶液加热并点入少量盐卤 (含 ＭｇＣｌ２) 的豆腐制作方法ꎬ 这是成功地应用加

热变性沉淀蛋白的一个例子ꎮ
上述蛋白质的沉淀包括两种情况ꎬ 一是不影响蛋白质的空间结构ꎬ 所得到的蛋白质

具有生物活性ꎻ 另一种是变性后的沉淀ꎬ 它涉及空间结构的解体和生物活性的丧失ꎮ 用

盐析法或在低温时加入有机溶剂 (将蛋白质用酸碱调节到等电点状态) 等方法制取的

蛋白质ꎬ 仍然保持天然蛋白质的一切特性 (如原有生物活性)ꎬ 将蛋白质重新溶解于水

仍然成为稳定的胶体溶液等ꎮ 但如在温度稍高的情况下加入有机溶剂来沉淀分离蛋白质

或用有机溶剂沉淀分离得到的蛋白质没有及时与有机溶剂分开ꎬ 都会引起蛋白质的性质

改变ꎮ

三、 蛋白质的变性与复性

(一) 变性作用的概念

天然蛋白质分子在某些理化因素的影响下ꎬ 其分子内部原有的高度规律性结构发生

变化ꎬ 致使蛋白质的理化性质和生物学性质都有改变ꎬ 但并不导致蛋白质一级结构的破

坏ꎬ 这种现象叫变性作用ꎮ 蛋白质变性作用的实质是维持蛋白质分子特定结构的次级键

和二硫键被破坏ꎬ 引起天然构象解体ꎬ 但主链共价键并未打断ꎬ 即一级结构保持完好ꎮ
(二) 变性的原因和结果　
能使蛋白质变性的因素很多ꎬ 化学因素有强酸、 强碱、 尿素、 胍、 去污剂、 重金属

盐、 三氯乙酸、 磷钨酸、 苦味酸、 浓乙醇等ꎻ 物理因素有加热 (７０ ~ １００ ℃)、 剧烈振

荡或搅拌、 紫外线及 Ｘ 射线照射、 超声波等ꎮ 但不同的蛋白质对各种因素的敏感程度

是不同的ꎮ 蛋白质变性过程中ꎬ 往往出现下列现象:
(１) 生物活性丧失: 蛋白质的生物活性是指蛋白质所具有的酶、 激素、 抗原与抗

体等的活性ꎮ 生物活性的丧失是蛋白质变性的主要特征ꎮ
(２) 一些侧链基团暴露出来: 蛋白质变性时ꎬ 有些原来在分子内部包藏而不易与

化学试剂起反应的侧链基团由于结构的伸展松散而暴露出来ꎮ
(３) 一些理化性质改变: 蛋白质变性后ꎬ 疏水基外露、 溶解度降低ꎬ 一般在等电

点区域不溶解ꎬ 分子相互凝集形成沉淀ꎮ 其他如结晶能力丧失ꎬ 球状蛋白质变性后分子

形状也发生改变ꎮ
(４) 生物化学性质的改变: 蛋白质变性后ꎬ 分子结构伸展松散ꎬ 易为蛋白水解酶

分解ꎮ
(三) 变性机制及其应用

目前认为蛋白质的变性作用主要是由蛋白质分子内部的结构发生改变所引起的ꎮ 天
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然蛋白质分子内部通过氢键等次级键使整个分子具有紧密结构ꎮ 变性后ꎬ 氢键等次级键

被破坏ꎬ 蛋白质分子就从原来有秩序的卷曲紧密结构变为无秩序的松散伸展结构ꎬ 也就

是二级或三级以上的高级结构发生改变或破坏ꎬ 但一级结构没有破坏ꎮ 所以变性后的蛋

白质在结构上虽有改变ꎬ 但组成成分和相对分子质量不变ꎮ 变性后的蛋白质溶解度降低

是由于其高级结构受到破坏ꎬ 使分子表面结构发生变化ꎬ 亲水基团相对减少ꎬ 原来藏在

分子内部的疏水基团大量暴露在分子表面ꎬ 使蛋白质颗粒不能与水相溶而失去水膜ꎬ 很

容易引起分子间相互碰撞而发生聚集沉淀ꎬ 或者随着二、 三级结构的破坏ꎬ 发生解离或

聚合现象ꎮ
当变性因素除去后ꎬ 变性蛋白质又可重新恢复其天然构象和生物活性ꎬ 这一现象称

为蛋白质的复性ꎮ 是否所有蛋白质的变性都是可逆的ꎬ 这一问题至今仍有疑问ꎮ 至少实

践中未能使所有蛋白质在变性后都重新恢复活力ꎮ 然而多数人都接受变性是可逆的概

念ꎬ 认为天然构象是处于能量最低的状态ꎮ 有些蛋白质变性后之所以不能逆转ꎬ 主要是

所需条件复杂、 不易满足的缘故ꎮ
蛋白质的变性与凝固已有许多实际应用ꎬ 如豆腐就是大豆蛋白质的浓溶液加热加盐

而成的变性蛋白凝固体ꎮ 临床分析化验血清中非蛋白质成分时ꎬ 常常加三氯乙酸或磷钨

酸使血液中的蛋白质变性沉淀而去掉ꎮ 为鉴定尿中是否有蛋白质ꎬ 常用加热法来检验ꎮ
在急救重金属盐 (如氯化汞) 中毒时ꎬ 可给患者吃大量乳品或蛋清ꎬ 其目的就是使乳

品或蛋清中的蛋白质在消化道中与重金属离子结合成不溶解的变性蛋白质ꎬ 从而阻止重

金属离子被吸收进入体内ꎬ 最后设法将沉淀物从肠胃中洗出ꎮ
此外ꎬ 在制备蛋白质和酶制剂过程中ꎬ 为了保持其天然性质ꎬ 就必须防止发生变

性ꎬ 因此在操作过程中必须注意保持低温ꎬ 避开强酸、 强碱、 重金属盐类ꎬ 防止振荡

等ꎮ 相反ꎬ 那些不必需的杂蛋白则可通过变性作用而沉淀除去ꎮ

四、 蛋白质的颜色反应

在蛋白质的分析工作中ꎬ 常利用蛋白质分子中某些氨基酸或某些特殊结构与某些试

剂产生颜色反应ꎬ 作为测定的根据ꎮ 重要的颜色反应如下:
(一) 双缩脲反应　
双缩脲是由 ２ 分子尿素缩合而成的化合物ꎮ 将尿素加热到 １８０ ℃ꎬ 则 ２ 分子尿素缩

合成 １ 分子双缩脲ꎬ 并释放出 １ 分子氨气ꎬ 反应如下:

Ｈ２Ｎ Ｃ

Ｏ

􀪅􀪅

ＮＨ２ ＋ Ｈ２Ｎ Ｃ

Ｏ

􀪅􀪅

ＮＨ２
加热
→ Ｈ２Ｎ Ｃ

Ｏ

􀪅􀪅

ＮＨ Ｃ

Ｏ

􀪅􀪅

ＮＨ２ ＋ＮＨ３

双缩脲在碱性溶液中能与硫酸铜反应产生紫红色络合物ꎬ 此反应称为双缩脲反应ꎮ
蛋白质分子中含有许多和双缩脲结构相似的肽键ꎬ 因此也能起双缩脲反应ꎬ 形成紫

红色络合物ꎮ 通常可用此反应来定性鉴定蛋白质ꎬ 也可根据反应产生的颜色在 ５４０ ｎｍ
处比色ꎬ 定量测定蛋白质ꎮ

(二) 蛋白黄色反应　
此反应是含有芳香族氨基酸的蛋白质ꎬ 特别是含有酪氨酸和色氨酸的蛋白质所特有

的反应ꎮ 蛋白质溶液遇硝酸后ꎬ 先产生白色沉淀ꎬ 加热则白色沉淀变成黄色ꎬ 再加碱则
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颜色加深呈橙黄色ꎮ 这是由于硝酸将蛋白质分子中的苯环硝化ꎬ 产生了黄色硝基苯衍生

物ꎮ
(三) 米伦反应　
蛋白质溶液中加入米伦试剂 (硝酸、 硝酸汞和亚硝酸汞的混合物) 后产生白色沉

淀ꎬ 加热后沉淀变成红色ꎮ 含有酚基的化合物都有这个反应ꎬ 故酪氨酸及含有酪氨酸的

蛋白质都能与米伦试剂反应ꎮ
(四) 乙醛酸反应　
在蛋白质溶液中加入乙醛酸ꎬ 并沿试管壁慢慢注入浓硫酸ꎬ 在两液层之间就会出现

紫色环ꎬ 凡含有吲哚基的化合物都有这一反应ꎮ 色氨酸及含色氨酸的蛋白质有此反应ꎬ
不含色氨酸的白明胶就无此反应ꎮ

(五) 胍反应　
精氨酸分子中含有胍基ꎬ 能与次氯酸钠 (或次溴酸钠) 及 α－萘酚在 ＮａＯＨ 溶液中

产生红色产物ꎮ 此反应可以用来鉴定含有精氨酸的蛋白质ꎬ 也可以用来测定精氨酸的含

量ꎮ
(六) 酚试剂 (福林试剂) 反应　
蛋白质分子一般都含有酪氨酸ꎬ 而酪氨酸中的酚基能将福林试剂中的磷钼酸及磷钨

酸还原成蓝色化合物 (钼蓝和钨蓝的混合物)ꎮ 这一反应常用来测定蛋白质含量ꎮ
(七) 水合茚三酮反应　
凡含有 α－ 氨基酸的蛋白质都能与水合茚三酮生成蓝紫色化合物ꎮ

第四节　 核酸的分子组成

从 １８６８ 年瑞士的年轻科学家 Ｆ􀆰 Ｍｉｅｓｃｈｅｒ 发现核酸起ꎬ 经过不断地研究证明ꎬ 核酸

(ｎｕｃｌｅｉｃ ａｃｉｄ) 存在于任何有机体中ꎬ 包括病毒、 细菌、 动植物等ꎮ 核酸是生物高分子ꎬ
它的基本构成单位是核苷酸ꎮ 核酸分为脱氧核糖核酸 (ｄｅｏｘｙｒｉｂｏｎｕｃｌｅｉｃ ａｃｉｄꎬ ＤＮＡ) 和

核糖核酸 (ｒｉｂｏｎｕｃｌｅｉｃ ａｃｉｄꎬ ＲＮＡ) 两大类ꎮ

一、 核酸的物质组成

核酸的基本构成单位是核苷酸 (ｎｕｃｌｅｏｔｉｄｅ)ꎮ 核苷酸是由核苷和磷酸组成的ꎬ 而核

苷又是由碱基和戊糖组成的ꎮ
１􀆰 碱基　 核酸中的碱基分为两类: 嘧啶碱和嘌呤碱ꎮ
(１) 嘧啶碱: 嘧啶碱是母体化合物嘧啶的衍生物ꎮ 核酸中常见的嘧啶有三类: 胞

嘧啶、 尿嘧啶和胸腺嘧啶ꎮ 植物 ＤＮＡ 中有相当量的 ５′－甲基胞嘧啶ꎮ 在一些大肠杆菌

噬菌体中 ５′－羟甲基胞嘧啶代替了胞嘧啶ꎮ 如图 １􀆰 ６ 所示ꎮ
(２) 嘌呤碱: 嘌呤碱是母体化合物嘌呤的衍生物ꎮ 核酸中常见的嘌呤有两类: 腺

嘌呤和鸟嘌呤ꎮ 如图 １􀆰 ７ 所示ꎮ
(３) 稀有碱基: 除以上五类基本的碱基外ꎬ 核酸中还有一些含量极少的碱基称为
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图 １􀆰 ６　 嘧啶碱

图 １􀆰 ７　 嘌呤碱

稀有碱基ꎮ 稀有碱基种类很多ꎮ 大多数都是五类基本碱基衍生出的甲基化碱基ꎮ ｔＲＮＡ
中含有较多的稀有碱基ꎮ

２􀆰 戊糖　 核酸中的戊糖有两类: Ｄ－核糖 (Ｄ－ｒｉｂｏｓｅ) 和 Ｄ－２－脱氧核糖 (Ｄ －２－ｄｅ￣
ｏｘｙｒｉｂｏｓｅ)ꎮ

３􀆰 ＲＮＡ 和 ＤＮＡ 物质组成的区别　 核酸的分类就是根据两种戊糖种类不同而分为

ＲＮＡ 和 ＤＮＡ 的ꎮ
碱基在 ＲＮＡ 中主要有四种: 腺嘌呤、 鸟嘌呤、 胞嘧啶、 尿嘧啶ꎬ ＤＮＡ 中也有四种

碱基ꎬ 与 ＲＮＡ 不同的是胸腺嘧啶代替了尿嘧啶 (表 １􀆰 ２ )ꎮ

表 １􀆰 ２　 两种核酸的基本化学组成

核酸的成分 ＤＮＡ ＲＮＡ
嘌呤碱

(ｐｕｒｉｎｅ ｂａｓｅｓ)
腺嘌呤 (ａｄｅｎｉｎｅ)
鸟嘌呤 (ｇｕａｎｉｎｅ)

腺嘌呤

鸟嘌呤

嘧啶碱

(ｐｙｒｉｍｉｄｉｎｅ ｂａｓｅｓ)
胞嘧啶 (ｃｙｔｏｓｉｎｅ)

胸腺嘧啶 (ｔｈｙｍｉｎｅ)
胞嘧啶

尿嘧啶 (ｕｒａｃｉｌ)
戊糖 Ｄ－２－脱氧核糖 Ｄ－核糖

酸 磷酸 磷酸
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二、 核酸的基本组成单位———核苷酸

(一) 形成方式

１􀆰 核苷　 核苷由戊糖和碱基缩合而成ꎬ 并以糖苷键相连接ꎮ 糖环上的 Ｃ１ 与嘧啶碱的

Ｎ１ 和嘌呤碱的 Ｎ９ 相连接ꎮ 这种糖与碱基之间的连接键是 Ｎ—Ｃ 键ꎬ 称为 Ｎ－糖苷键ꎮ
核苷中的 Ｄ－核糖与 Ｄ－２－脱氧核糖均为呋喃型环状结构ꎮ 糖环中 Ｃ１ 是不对称碳原

子ꎬ 所以有 α 及 β 两种构型ꎮ 但核酸分子中的糖苷键均为 β－糖苷键ꎮ 核苷的碱基与糖

环平面互相垂直ꎮ 核苷可分为核糖核苷和脱氧核糖核苷两大类ꎮ 腺嘌呤核苷、 胞嘧啶脱

氧核苷的结构见图 １􀆰 ８ꎮ

图 １􀆰 ８　 腺嘌呤核苷和胞嘧啶脱氧核苷

２􀆰 核苷酸　 核苷酸是核苷的磷酸酯ꎮ 核苷酸可分为核糖核苷酸与脱氧核糖核苷酸

两大类ꎮ 下面为两种核苷酸的结构式ꎮ
生物体内存在的游离核苷酸多是 ５′－核苷酸ꎮ 用碱水解 ＲＮＡ 时ꎬ 可得到 ２′－核苷酸

与 ３′－核苷酸的混合物ꎮ 常见的核苷酸如图 １􀆰 ９ 所示ꎮ

图 １􀆰 ９　 腺嘌呤核苷酸和胞嘧啶脱氧核苷酸

(二) 细胞内的游离核苷酸及其衍生物

１􀆰 多磷酸核苷酸　 在生物体内以游离形式存在的单核苷酸为核苷－５′－磷酸酯ꎮ 有

一些单核苷酸的衍生物在生物体的能量代谢中起着重要作用ꎮ
腺苷一磷酸 (ＡＭＰ 或腺苷酸) 与 １ 分子磷酸结合成腺苷二磷酸 (ＡＤＰ)ꎬ 腺苷二磷
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酸再与 １ 分子磷酸结合成腺苷三磷酸 (ＡＴＰ)ꎮ 常见的核苷酸如表 １􀆰 ３ 所示ꎮ

表 １􀆰 ３　 常见的核苷酸

碱基 核糖核苷酸 脱氧核糖核苷酸

腺嘌呤 腺嘌呤核苷酸 ( ａｄｅｎｏｓｉｎｅ ｍｏｎｏｐｈｏｓ￣
ｐｈａｔｅꎬ ＡＭＰ)

脱氧腺嘌呤核苷酸

(ｄｅｏｘｙａｄｅｎｏｓｉｎｅ ｍｏｎｏｐｈｏｓｐｈａｔｅꎬ ｄＡＭＰ)

鸟嘌呤 鸟嘌呤核苷酸 ( ｇｕａｎｏｓｉｎｅ ｍｏｎｏｐｈｏｓ￣
ｐｈａｔｅꎬ ＧＭＰ)

脱氧鸟嘌呤核苷酸

(ｄｅｏｘｙｇｕａｎｏｓｉｎｅ ｍｏｎｏｐｈｏｓｐｈａｔｅꎬ ｄＧＭＰ)
胞嘧啶 胞嘧 啶 核 苷 酸 ( ｃｙｔｉｄｉｎｅ ｍｏｎｏｐｈｏｓ￣

ｐｈａｔｅꎬ ＣＭＰ)
脱氧胞嘧啶核苷酸

(ｄｅｏｘｙｃｙｔｉｄｉｎｅ ｍｏｎｏｐｈｏｓｐｈａｔｅꎬ ｄＣＭＰ)
尿嘧啶 尿嘧啶核苷酸 (ｕｒｉｄｉｎｅ ｍｏｎｏｐｈｏｓｐｈａｔｅꎬ

ＵＭＰ)
胸腺嘧啶 脱氧胸腺嘧啶核苷酸

(ｄｅｏｘｙｔｈｙｍｉｄｉｎｅ ｍｏｎｏｐｈｏｓｐｈａｔｅꎬ ｄＴＭＰ)

磷酸与磷酸之间的连接键水解裂开时能产生较大能量ꎬ 称为高能磷酸键ꎬ 习惯以

“ ~ ” 表示ꎮ 含高能磷酸键的化合物叫高能化合物ꎮ ＡＴＰ 含有两个高能磷酸键ꎮ 物质代

谢所产生的能量使 ＡＤＰ 和磷酸合成 ＡＴＰꎬ 这是生物体内贮能的一种方式ꎮ ＡＴＰ 分解又

释放能量ꎮ 高能磷酸键水解裂开时ꎬ 每生成 １ ｍｏｌ 磷酸就放出能量约 ３０􀆰 ５ ｋＪ (一般磷酸

酯水解释能 ８􀆰 ４~１２􀆰 ５ ｋＪ / ｍｏｌ)ꎮ 放出的能量可以支持生理活动 (如肌肉的收缩)ꎬ 也可

用以促进生物化学反应 (如蛋白质的合成)ꎮ 所以 ＡＴＰ 是体内蕴藏可利用能量的主要

仓库ꎬ 也是体内所需能量的主要来源ꎮ
其他单核苷酸可以和腺苷酸一样磷酸化ꎬ 产生相应的高能磷酸化合物ꎮ 各种核苷三

磷酸化合物 (可简写为 ＡＴＰꎬ ＣＴＰꎬ ＧＴＰꎬ ＵＴＰ) 实际是体内 ＲＮＡ 合成的直接原料ꎮ 各

种脱氧核苷三磷酸化合物 (可简写为 ｄＡＴＰꎬ ｄＣＴＰꎬ ｄＧＴＰ 和 ｄＴＴＰ) 是 ＤＮＡ 合成的直

接原料ꎮ 它们在连接起来构成核酸大分子的过程中脱去 “多余” 的二分子磷酸ꎮ 有些

核苷三磷酸还参与特殊的代谢过程ꎬ 如 ＵＴＰ 参加磷脂的合成、 ＧＴＰ 参加蛋白质和嘌呤

的合成等ꎮ
此外ꎬ 在生物体内还有一些参与代谢作用的重要核苷酸衍生物ꎬ 如烟酰胺腺嘌呤二

核苷酸 (辅酶Ⅰꎬ ＮＡＤ)、 烟酰胺腺嘌呤二核苷酸磷酸 (辅酶Ⅱꎬ ＮＡＤＰ)、 黄素单核苷

酸 (ＦＭＮ)、 黄素腺嘌呤二核苷酸 (ＦＡＤ) 等与生物氧化作用的关系很密切ꎬ 是重要的

辅酶ꎮ
２􀆰 环化核苷酸　 近年来ꎬ 对 ３′ꎬ ５′－环腺苷酸 (ｃＡＭＰ 或环腺一磷) 的作用有了新

的认识ꎮ ｃＡＭＰ 在体内由 ＡＴＰ 转化而来ꎬ 是与激素作用密切相关的代谢调节物ꎮ ｃＡＭＰ
具有如图 １􀆰 １０ 结构式ꎮ

类似的化合物还有环鸟一磷 (ｃＧＭＰ) 和环胞一磷 (ｃＣＭＰ)ꎮ
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图 １􀆰 １０　 ＡＴＰ、 ＡＤＰ、 ＡＭＰ和 ｃＡＭＰ结构式

第五节　 核酸的分子结构

一、 核酸的一级结构

(一) 形成方式　
核酸分子中核苷酸与核苷酸之间彼此通过 ３′ꎬ ５′－磷酸二酯键相连ꎬ 即前一个核苷

酸的 ３′－羟基与下一个核苷酸 ５′位磷酸间形成 ３′ꎬ ５′－磷酸二酯键ꎬ 许多核苷酸通过

３′ꎬ ５′－磷酸二酯键连接成长的多核苷酸链ꎬ 称多核苷酸ꎬ 即核酸ꎮ 多核苷酸链中核苷酸

的排列顺序成为核酸的一级结构ꎮ
(二) 表示方法　
由一级结构可以看出ꎬ 多核苷酸链的骨架仅由戊糖和磷酸交替构成ꎮ 碱基只是在骨

架上游离ꎬ 所以核酸中遗传信息的携带和传递过程是靠链上游离碱基的排列来实现的ꎮ
任何一个碱基顺序的变换或缺失都将引起核酸结构和生物学性质的变异ꎬ 并可以代代遗

传ꎮ 由于核苷酸之间的差异主要是碱基不同ꎬ 因此ꎬ 核苷酸序列也称碱基序列ꎮ
图 １􀆰 １１ 所示的右侧是多核苷酸的几种缩写法ꎮ Ｂ 为线条式缩写ꎬ 竖线表示核糖的

碳链ꎬ Ａ、 Ｃ、 Ｔ、 Ｇ 表示不同的碱基ꎬ Ｐ 代表磷酸基ꎬ 由 Ｐ 引出的斜线一端与 Ｃ３′相连ꎬ
另一端与 Ｃ５′相连ꎮ Ｃ 为文字式缩写ꎬ Ｐ 在碱基的左侧ꎬ 表示 Ｐ 在 Ｃ５′位置上ꎮ Ｐ 在碱基

之右侧ꎬ 表示 Ｐ 与 Ｃ３′相连接ꎮ 有时ꎬ 多核苷酸中磷酸二酯键上的 Ｐ 也可省略ꎬ 而写

成􀆺ｐＡ—Ｃ—Ｔ—Ｇ􀆺这两种写法对 ＤＮＡ 和 ＲＮＡ 分子都适用ꎮ
(三) ＤＮＡ 的空间结构

１􀆰 ＤＮＡ 的双螺旋结构 　 ＤＮＡ 的双螺旋结构模型是沃森 (Ｗａｔｓｏｎ) 和克里克于

１９５３ 年提出的ꎮ 双螺旋结构模型 (图 １􀆰 １２) 的要点如下:
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图 １􀆰 １１　 ＤＮＡ中多核苷酸链的一个小片段及缩写符号

Ａ􀆰 ＤＮＡ 中多核苷酸链的一个小片段　 Ｂ􀆰 条线式缩写　 Ｃ􀆰 文字式缩写

(１) 两条反向平行的多核苷酸链围绕同一中心轴相互缠绕ꎬ 一条链的方向是 ５′→
３′ꎬ 另一条链则是 ３′→５′ꎬ 两条链均为右手螺旋ꎬ 螺旋直径为 ２ ｎｍꎮ 螺旋表面有一条大

沟和一条小沟ꎮ
(２) 嘌呤与嘧啶碱位于双螺旋的内侧ꎮ 磷酸与核糖以磷酸二酯键相连接形成的主

链在外侧ꎬ 两条链由碱基间的氢键相连ꎮ
(３) 碱基对的平面约与螺旋轴垂直ꎬ 相邻碱基对平面间的距离 (碱基堆积距离)
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是 ０􀆰 ３４ ｎｍꎮ 双螺旋的每一转有 １０ 对核苷酸ꎬ 每转高度为 ３􀆰 ４ ｎｍꎮ
(４) 碱基成对有一定规律ꎬ 腺嘌呤一定与胸腺嘧啶成对ꎬ 鸟嘌呤一定与胞嘧啶成

对ꎮ 因此有四种可能的碱基对ꎬ 即 Ａ—Ｔꎬ Ｔ—Ａꎬ Ｇ—Ｃ 和 Ｃ—Ｇꎮ Ａ 和 Ｔ 间构成两个氢

键ꎬ Ｇ 和 Ｃ 间构成三个氢键ꎮ

图 １􀆰 １２　 ＤＮＡ分子双螺旋结构模型 (Ａ) 及其图解 (Ｂ)

由于四种碱基对都适合此模型ꎬ 每条链可以有任意的碱基顺序ꎬ 但由于碱基成对的

规律性ꎬ 如一条链的碱基顺序已确定ꎬ 则另一条链必有相对应的碱基顺序ꎮ 两条链的碱

基组成和排列顺序并不一定相同ꎮ
大多数天然 ＤＮＡ 具有双链结构ꎮ 某些小细菌病毒如 φＸ１７４ 和Ｍ１３的 ＤＮＡ 是单链分子ꎮ
ＤＮＡ 双螺旋模型最主要的成就是引出 “互补” (碱基配对) 概念ꎮ 根据碱基互补

原则ꎬ 当一条多核苷酸的序列被确定以后ꎬ 即可推知另一条互补链的序列ꎮ 碱基互补原

则具有极其重要的生物学意义ꎮ ＤＮＡ 复制、 转录、 逆转录等的分子基础都是碱基互补ꎮ
ＤＮＡ 双螺旋结构在生理状态下是很稳定的ꎮ 维持这种稳定性的主要因素是碱基堆

积力 (ｂａｓｅ ｓｔａｃｋｉｎｇ ｆｏｒｃｅ)ꎮ 嘌呤与嘧啶形状扁平ꎬ 呈疏水性ꎬ 分布于双螺旋结构内侧ꎮ
大量碱基层层堆积ꎬ 两相邻碱基的平面十分贴近ꎬ 于是使双螺旋结构内部形成一个强大

的疏水区ꎬ 与介质中的水分子隔开ꎮ 其次ꎬ 大量存在于 ＤＮＡ 分子中的其他弱键在维持

双螺旋结构的稳定上也起一定作用ꎮ 这些弱键包括: 互补碱基对间的氢键ꎻ 磷酸基团上

的负电荷与介质中的阳离子之间的离子键ꎻ 范德华引力ꎮ
２􀆰 ＤＮＡ 的超螺旋结构 　 双链 ＤＮＡ 多数为线形ꎬ 少数为环形ꎮ 某些小病毒、 线粒

体、 叶绿体以及某些细菌中的 ＤＮＡ 为双链环形ꎮ 在细胞内ꎬ 这些环形 ＤＮＡ 进一步扭曲
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成 “超螺旋” 的三级结构ꎬ 如图 １􀆰 １３、 图 １􀆰 １４ 所示ꎮ

图 １􀆰 １３　 多瘤病毒的环状分子和超螺旋结构

图 １􀆰 １４　 核粒结构示意

注: 圆球代表组蛋白ꎬ 缠绕在组蛋白上的带子为 ＤＮＡ 超螺旋

真核细胞染色质和一些病毒的 ＤＮＡ 是双螺旋线形分子ꎮ 染色质 ＤＮＡ 的结构极其复

杂ꎮ 双螺旋 ＤＮＡ 先盘绕组蛋白形成核粒 (超螺旋)ꎬ 许多核粒 (或称核小体) 由 ＤＮＡ
链连在一起构成念珠状结构ꎬ 念珠状结构进一步盘绕成更复杂更高层次的结构ꎮ 据估

算ꎬ 人的 ＤＮＡ 大分子在染色质中反复折叠盘绕ꎬ 共压缩 １ / １０ ０００~１ / ８ ０００ 倍ꎮ

二、 核糖核酸 (ＲＮＡ) 的空间结构

ＲＮＡ 也是无分支的线形多聚核糖核苷酸ꎬ 组成 ＲＮＡ 的核苷酸也是以 ３′ꎬ ５′－磷酸

二酯键彼此连接起来的ꎬ 主要由四种核糖核苷酸组成ꎬ 即腺嘌呤核糖核苷酸、 鸟嘌呤核

糖核苷酸、 胞嘧啶核糖核苷酸和尿嘧啶核糖核苷酸ꎮ 这些核苷酸中的戊糖不是脱氧核

糖ꎬ 而是核糖ꎮ ＲＮＡ 分子中也还有某些稀有碱基ꎮ
动物、 植物和微生物细胞内都含有三种主要 ＲＮＡꎬ 即核糖体 ＲＮＡ (ｒＲＮＡ)、 转运

ＲＮＡ (ｔＲＮＡ)、 信使 ＲＮＡ (ｍＲＮＡ)ꎮ
(一) ｍＲＮＡ 的结构　
真核细胞 ｍＲＮＡ 的结构有某些特点:
(１) 核细胞 ｍＲＮＡ５′－末端有一个特殊的结构: ５′－末端的鸟嘌呤 Ｎ７ 被甲基化的帽

结构ꎮ 鸟嘌呤核苷酸经焦磷酸与相邻的一个核苷酸相连ꎬ 形成 ３′ꎬ ５′－磷酸二酯键ꎮ 这

种结构有抗 ５′－核酸外切酶降解的作用ꎮ 目前认为 ５′－帽子可能与蛋白质合成的正确起

始作用有关ꎬ 它可能协助核糖体与 ｍＲＮＡ 相结合ꎬ 使翻译作用在 ＡＵＧ 起始密码子处开

始ꎮ 某些真核细胞病毒也有 ５′－帽子结构ꎮ
(２) ＲＮＡ 的 ３′－末端有一段多聚腺苷酸的尾结构ꎬ 长短可由数十个腺苷酸到 ２００ 个

不等ꎮ 它不是从 ＤＮＡ 转录过来的ꎬ 而是在 ｍＲＮＡ 合成后经加工修饰上去的ꎮ 原核生物
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一般无此结构ꎮ 该结构可能与 ｍＲＮＡ 在胞核内合成后移至胞质的过程有关ꎮ
(３) ＲＮＡ 分子内有信息区 (编码区) 和非信息区 (非编码区)ꎮ 信息区内每三个

核苷酸组成一个密码子ꎬ 称遗传密码或三联体密码ꎬ 每个密码子代表一个氨基酸ꎮ 因

此ꎬ 信息区是 ＲＮＡ 分子的主要结构部分ꎬ 在蛋白质生物合成中决定蛋白质的一级结构ꎮ
(二) ｔＲＮＡ 的二级结构和三级结构　
细胞内 ｔＲＮＡ 的种类很多ꎬ 每一种氨基酸都有其相应的一种或几种 ｔＲＮＡꎮ 许多 ｔＲ￣

ＮＡ 的一级结构早就被阐明ꎬ ｔＲＮＡ 的二级结构 (图 １􀆰 １５) 和三级结构也比较清楚ꎮ

图 １􀆰 １５　 ｔＲＮＡ三叶草形二级结构模型

Ｒ􀆰 嘌呤核苷酸　 Ｙ􀆰 嘧啶核苷酸　 Ｔ􀆰 胸腺嘧啶核苷酸　 ψ􀆰 假尿嘧啶核苷酸

∗􀆰 可以被修饰的碱基　 ●􀆰 螺旋区的碱基　 ○􀆰 不互补的碱基

(１) 相对分子质量在 ２􀆰 ５ 万左右ꎬ 由 ７０~９０ 个核苷酸组成ꎬ 沉降系数在 ４Ｓ 左右ꎮ
(２) 碱基组成中有较多的稀有碱基ꎮ
(３) ３′－末端都为􀆺ＣＰＣＰＡＯＨꎬ 用来接受活化的氨基酸ꎬ 所以这个末端称为接受末

端ꎮ
(４) ５′－末端大多为ＰＧ􀆺ꎬ 也有ＰＣ􀆺的ꎮ
(５) ｔＲＮＡ 的二级结构都呈三叶草形 (图 １􀆰 １５)ꎮ 双螺旋区构成了叶柄ꎬ 突环区好

像是三叶草的三片小叶ꎮ 由于双螺旋结构所占比例甚高ꎬ ｔＲＮＡ 的二级结构十分稳定ꎮ
三叶草形结构由氨基酸臂、 二氢尿嘧啶环、 反密码子环、 额外环和 ＴψＣ 环等五个部分

组成ꎮ
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氨基酸臂: 由 ７ 对碱基组成ꎬ 富含鸟嘌呤ꎬ 末端为—ＣＣＡ—ＯＨꎬ 接受活化的氨基

酸ꎮ
二氢尿嘧啶环: 由 ８~１２ 个核苷酸组成ꎬ 具有两个二氢尿嘧啶ꎬ 故得名ꎮ 通过由３~

４ 对碱基组成的双螺旋区 (也称二氢尿嘧啶臂) 与 ｔＲＮＡ 分子的其余部分相连ꎮ
反密码子环: 由 ７ 个核苷酸组成ꎮ 环中部为反密码子ꎬ 由 ３ 个碱基组成ꎮ 次黄嘌呤

核苷酸 (也称肌苷酸ꎬ 缩写成 Ｉ) 常出现于反密码子中ꎮ 反密码子环通过由 ５ 对碱基组

成的双螺旋区 (反密码臂) 与 ｔＲＮＡ 的其余部分相连ꎮ
额外环: 由 ３~１８ 个核苷酸组成ꎮ 不同的 ｔＲＮＡ 具有不同大小的额外环ꎬ 所以它是

ｔＲＮＡ 分类的重要指标ꎮ
假尿嘧啶核苷一胸腺嘧啶核糖核苷环 (Ｔψ 臂) 与 ｔＲＮＡ 的其余部分相连ꎮ 除个别

例外ꎬ 几乎所有 ｔＲＮＡ 在此环中都含有 Ｔψꎮ
(三) ｒＲＮＡ 的结构　
ｒＲＮＡ 含量大ꎬ 占细胞 ＲＮＡ 总量的 ８０％左右ꎬ 是构成核糖体的骨架ꎮ 大肠杆菌核

糖体中有三类 ｒＲＮＡꎬ ５Ｓ ｒＲＮＡ、 １６Ｓ ｒＲＮＡ、 ２３Ｓ ｒＲＮＡꎮ 动物细胞核糖体 ｒＲＮＡ 有四类:
５Ｓ ｒＲＮＡꎬ ５􀆰 ８Ｓ ｒＲＮＡꎬ １８Ｓ ｒＲＮＡꎬ ２８Ｓ ｒＲＮＡꎮ 许多 ｒＲＮＡ 的一级结构及由一级结构推

导出来的二级结构都已阐明ꎬ 但是对许多 ｒＲＮＡ 的功能迄今仍不十分清楚ꎮ 图 １􀆰 １６ 为

大肠杆菌 ５Ｓ ｒＲＮＡ 的结构ꎮ

图 １􀆰 １６　 大肠杆菌 ５Ｓ ｒＲＮＡ的结构

第六节　 核酸的理化性质

一、 核酸的一般性质

１􀆰 溶解度　 ＤＮＡ 和 ＲＮＡ 均微溶于水ꎬ 它们的钠盐在水中的溶解度较大ꎮ ＤＮＡ 和

ＲＮＡ 均能溶于 ２－甲氧乙醇ꎬ 但不溶于乙醇、 乙醚等有机溶剂ꎬ 所以在分离核酸时ꎬ 加
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入乙醇即可使之从溶液中沉淀出来ꎮ
２􀆰 分子大小、 形状和黏度　 大多数 ＤＮＡ 为线形分子ꎬ 分子极不对称ꎬ 其长度可以

达到几厘米ꎬ 而分子的直径只有 ２ ｎｍꎮ 因此ꎬ ＤＮＡ 溶液的黏度极高ꎮ ＲＮＡ 分子比 ＤＮＡ
分子小得多ꎬ ＲＮＡ 溶液的黏度要小得多ꎮ

３􀆰 酸碱度　 核酸分子中有酸性的磷酸基团和含氮碱基上的碱性基团ꎬ 故为两性电

解质ꎬ 因磷酸基团酸性较强ꎬ 所以核酸分子通常表现为酸性ꎮ

二、 核酸的变性与复性

１􀆰 核酸的变性　 高温、 酸、 碱以及某些变性剂 (如尿素) 能破坏核酸中的氢键ꎬ 使之

断裂ꎬ 核酸中的双螺旋区变成单链ꎬ 并不涉及共价键的断裂ꎬ 这一过程称为核酸的变性ꎮ
当将 ＤＮＡ 的稀盐溶液加热到 ８０~１００ ℃时ꎬ 双螺旋结构即发生解体ꎬ 两条链分开ꎬ

形成无规则线团 (图 １􀆰 １７)ꎬ 一系列理化性质也随之发生改变: ２６０ ｎｍ 区紫外吸收值升

高ꎬ 黏度降低ꎬ 浮力、 密度升高ꎬ 同时二级结构改变ꎬ 有时可以失去部分或全部生物活

性ꎮ ＤＮＡ 变性的特点是爆发式的ꎬ 变性作用发生在一个很窄的温度范围内ꎮ

图 １􀆰 １７　 ＤＮＡ的变性过程

通常把 ＤＮＡ 的双螺旋结构失去一半时的温度称为该 ＤＮＡ 的熔点或熔解温度 (ｍｅｌｔ￣
ｉｎｇ ｔｅｍｐｅｒａｔｕｒｅ)ꎬ 用 Ｔｍ 表示ꎮ ＤＮＡ 的 Ｔｍ 值一般在 ７０~８５ ℃ꎮ

ＤＮＡ 的 Ｔｍ 值大小与下列因素有关:
(１) ＤＮＡ 的均一性: 均一性愈高的样品ꎬ 熔解过程愈是发生在一个很小的温度范

围内ꎮ
(２) Ｇ—Ｃ 含量: Ｇ—Ｃ 含量越高ꎬ Ｔｍ 值越高ꎬ 它们成正比关系ꎮ 这是 Ｇ—Ｃ 对比

Ａ—Ｔ 对更为稳定的缘故ꎮ 所以测定 Ｔｍ 值可推算出 Ｇ—Ｃ 对的含量ꎮ 其经验公式为

Ｇ—Ｃ (％) ＝ (Ｔｍ－６９􀆰 ３) ×２􀆰 ４４
(３) 介质中的离子强度: 一般说来ꎬ 在离子强度较低的介质中ꎬ ＤＮＡ 的熔解温度

较低ꎬ 熔解温度的范围也较窄ꎮ 而在较高的离子强度的介质中ꎬ 情况则相反ꎮ 所以

ＤＮＡ 制品应保存在较高浓度的缓冲液或溶液中ꎬ 故常在 １ ｍｏｌ / Ｌ 的 ＮａＣｌ 中保存ꎮ
ＲＮＡ 分子中有局部的双螺旋区ꎬ 所以 ＲＮＡ 也可发生变性ꎮ
２􀆰 核酸的复性　 变性 ＤＮＡ 在适当条件下ꎬ 又可使两条彼此分开的链重新缔合成为

双螺旋结构ꎬ 这一过程称为复性ꎮ ＤＮＡ 复性后ꎬ 许多物理化学性质又得到恢复ꎬ 生物

第一章　 蛋白质与核酸化学

河
南
科
学
技
术
出
版
社



３４　　　

活性也可以得到部分恢复ꎮ
将不同来源的 ＤＮＡ 放在试管里ꎬ 经热变性后ꎬ 慢慢冷却ꎬ 让其复性ꎬ 若这些异源

ＤＮＡ 之间在某些区域有相同的序列ꎬ 则复性时会形成杂交 ＤＮＡ 分子ꎮ
■拓展与应用

１􀆰 蛋白质变性在临床上的应用　 蛋白质的变性作用ꎬ 已普遍应用在实践中ꎮ 如制

备活性酶制剂和蛋白类激素时ꎬ 要注意在处理过程中的变性和失活ꎻ 乙醇消毒、 高温、
高压及紫外线灭菌ꎬ 就是利用变性原理使微生物体内的蛋白质失活ꎻ 利用蛋白质对变性

剂的不同敏感性ꎬ 在提取、 分离和纯化时选择合适的条件与不同处理ꎬ 使所需要的蛋白

质不变性ꎬ 不需要的蛋白质因变性沉淀而除去等ꎮ 生物的生命现象有不少与蛋白质变性

现象有关ꎮ 如机体衰老时ꎬ 某些蛋白质的亲水性减弱ꎬ 同时逐渐缓慢地变性ꎻ 有许多实

质性的病理变化ꎬ 也常伴随蛋白质的变性ꎮ
２􀆰 多聚酶链式反应 (ＰＣＲ 技术) 　 这是 ２０ 世纪 ８０ 年代中期发展起来的一种体外

扩增特异 ＤＮＡ 的方法ꎬ 此方法操作简便ꎬ 可在短时间内在试管中获得数百万个特异的

目的 ＤＮＡ 序列的拷贝ꎮ ＰＣＲ 技术虽然问世时间不长ꎬ 但它已迅速渗透到分子生物学的

各个领域ꎬ 引起了生物技术发展的一次革命ꎬ 目前它在分子克隆、 目的基因检测、 遗传

病的基因诊断、 法医学、 考古学等方面得到了广泛的应用ꎮ ＰＣＲ 使用一种耐热的多聚

酶以及两个含有 ２０ 个碱基的单链引物ꎬ 经过高温变性将模板 ＤＮＡ 分离成两条链ꎬ 低温

退火使得引物和一条模板单链结合ꎬ 然后中温延伸ꎬ 反应液的游离核苷酸紧接着引物从

５′端到 ３′端合成一条互补的新链ꎮ 而新合成的 ＤＮＡ 又可以继续进行上述循环ꎬ 因此

ＤＮＡ 的数目不断倍增ꎮ
ＰＣＲ 用于扩增位于两端已知序列之间的 ＤＮＡ 区段ꎬ 即通过引物延伸而进行的重复

双向 ＤＮＡ 合成ꎮ 基本原理及过程如下: ＰＣＲ 循环过程中有三种不同的事件发生: 模板

变性ꎻ 引物退火ꎻ 热稳定 ＤＮＡ 聚合酶进行 ＤＮＡ 合成ꎮ
(１) 变性: 加热使模板 ＤＮＡ 在高温下 (９４~９５ ℃) 变性ꎬ 双链间的氢键断裂而形

成两条单链ꎬ 即变性阶段ꎮ
(２) 退火: 在体系温度降至 ３７ ~ ６５ ℃ꎬ 模板 ＤＮＡ 与引物按碱基配对原则互补结

合ꎬ 使引物与模板链 ３′端结合ꎬ 形成部分双链 ＤＮＡꎬ 即退火阶段ꎮ
(３) 延伸: 体系反应温度升至中温 ７２ ℃ꎬ 耐热 ＤＮＡ 聚合酶以单链 ＤＮＡ 为模板ꎬ

在引物的引导下ꎬ 利用反应混合物中的 ４ 种脱氧核苷三磷酸 (ｄＮＴＰ)ꎬ 按 ５′→３′方向复

制出互补 ＤＮＡꎬ 即引物的延伸阶段ꎮ
上述 ３ 步为一个循环ꎬ 即高温变性、 低温退火、 中温延伸 ３ 个阶段ꎮ 从理论上讲ꎬ

每经过一个循环ꎬ 样本中的 ＤＮＡ 量应该增加 １ 倍ꎬ 新形成的链又可成为新一轮循环的

模板ꎬ 经过 ２５~３０ 个循环后 ＤＮＡ 可扩增 １０６ ~１０９ 倍ꎮ
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本 章 小 节

思考与练习

１􀆰 蛋白质分为哪些类型? 各行使何种功能?
２􀆰 试述自然界存在的氨基酸种类、 结构和性质?
３􀆰 肽键有何特点? 对蛋白质构象的形成有何影响?
４􀆰 何谓蛋白质的一、 二、 三、 四级结构? 维系蛋白质构象的作用力有哪些?
５􀆰 何谓蛋白质的超二级结构和结构域?
６􀆰 试述蛋白质一级结构和高级结构与功能的关系ꎮ
７􀆰 何谓蛋白质的变性作用与复性作用?
８􀆰 蛋白质的元素组成有何特点? 这一特点有何实际应用?
９􀆰 何谓蛋白质的两性解离及等电点? 蛋白质的等电点与其氨基酸组成有何关系?
１０􀆰 何谓蛋白质的沉淀? 沉淀蛋白质的方法有哪些?
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１１􀆰 何谓蛋白质变性? 有哪些因素可引起蛋白质变性?
１２􀆰 试比较 ＤＮＡ 与 ＲＮＡ 在组成成分和生理功能上的异同ꎮ
１３􀆰 ＤＮＡ 双螺旋结构模型的要点是什么?
１４􀆰 何谓分子杂交?
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第二章　 酶与维生素

【知识目标】
◆掌握酶的概念ꎮ
◆掌握酶的结构与功能的关系ꎬ 酶的化学组成ꎮ
◆掌握影响酶促反应速度的因素ꎮ
◆了解酶的分类、 命名ꎮ
◆熟悉酶原、 酶原激活及其生理意义ꎮ
◆了解常见的水溶性维生素的化学本质和辅酶名称、 生理功能ꎬ 以及脂溶性

维生素化学本质、 生理功能和缺乏症ꎮ
◆关注酶与动物生产实践的关系以及竞争性抑制药物 (磺胺类) 的生化机

制ꎮ

第一节　 酶的概述

一、 酶的概念和酶促反应

新陈代谢是生物体的基本特征ꎬ 都是通过在体内环境下进行的高效、 有条不紊的一

系列生化反应来实现的ꎮ
体内生化反应不需要一般化学反应 (体内) 的特殊催化条件 (高温、 酸、 碱等)ꎬ

而是在生物体内的催化剂———酶的参与下进行的ꎮ
１􀆰 酶的概念　 酶是生物活细胞产生的以蛋白质为主要成分的生物催化剂ꎬ 或者说酶

是一种高效能、 高专一性、 高度可变性的高分子生物催化剂ꎮ １９２６ 年ꎬ 萨姆纳 (Ｓｕｍｎｅｒ)
提出并纯化了第一种酶———脲酶结晶ꎬ 并证明它是蛋白质ꎮ 此后ꎬ 确证了酶的化学本质是

蛋白质ꎬ 它具有蛋白质的所有特性: 它是由氨基酸组成的具有复杂结构的大分子化合物ꎬ
具有两性电离等蛋白质所具有的理化性质ꎬ 具有特定的免疫原性和高分子性质ꎮ

近年来ꎬ 随着对酶的深入研究ꎬ 人们发现除了蛋白质可作为生物催化剂外ꎬ 还有其

他物质具有催化活性ꎬ 如核糖核酸、 脱氧核糖核酸、 抗体等ꎬ 前两者称为核酶ꎬ 后者称

为抗体酶ꎮ
２􀆰 酶促反应　 酶的种类极多ꎬ 所催化的反应因而多种多样ꎮ 在生物化学中ꎬ 常把
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由酶催化的化学反应称为酶促反应 (ｅｎｚｙｍａｔｉｃ ｒｅａｃｔｉｏｎ)ꎮ 在酶促反应中ꎬ 被催化的物质

称为底物 (ｓｕｂｓｔｒａｔｅ)ꎬ 反应后生成的物质称为产物 (ｐｒｏｄｕｃｔ)ꎮ 比如ꎬ 脲酶可作用于尿

素ꎬ 使尿素分解为二氧化碳和氨气ꎮ 这个反应就是酶促反应ꎬ 其中尿素为底物ꎬ 二氧化

碳和氨气为产物ꎮ 反应式如下:

Ｃ
ＮＨ２

ＮＨ２

Ｏ􀪅􀪅
Ｈ２Ｏ

脲酶
→ＣＯ２＋２ＮＨ３

二、 酶的分类和命名

１􀆰 酶的分类　 １９６１ 年国际生物化学联合会酶委员会 (Ｅｎｚｙｍｅ Ｃｏｍｍｉｓｓｉｏｎ ｏｆ ＩＵＢꎬ
ＥＣ) 根据酶所催化反应的性质ꎬ 将酶分为六大类ꎮ

(１) 氧化还原酶类: 凡能催化底物发生氧化还原反应的酶ꎬ 均称为氧化还原酶ꎮ
生物体内的氧化还原反应以脱氢为主ꎬ 还有脱电子及直接与氧化合的反应ꎮ 反应通式为

ＡＨ２＋Ｂ 􀜩􀜨􀜑 Ａ＋ＢＨ２

其中ꎬ 种数最多的是脱氢酶ꎬ 如乳酸脱氢酶、 琥珀酸脱氢酶等ꎮ 该类酶的辅酶是

ＮＡＤ＋或 ＮＡＤＰ ＋ꎬ ＦＭＮ 或 ＦＡＤꎮ
(２) 转移酶类: 凡能催化底物发生基团转移或交换的酶ꎬ 均称为转移酶ꎮ 根据所

转移的基团种类的不同ꎬ 常见的转移酶有氨基转移酶、 甲基转移酶、 酰基转移酶、 激酶

及磷酸化酶ꎮ 反应通式为

ＡＲ＋Ｂ 􀜩􀜨􀜑 Ａ＋ＢＲ
式中ꎬ Ｒ 为被转移的基团ꎮ

(３) 水解酶类: 凡能催化底物发生水解反应的酶ꎬ 皆称为水解酶ꎮ 常见的水解酶

有淀粉酶、 麦芽糖酶、 蛋白酶、 肽酶、 酯酶及磷酸酯酶等ꎮ 反应通式为

ＡＢ＋Ｈ２Ｏ 􀜩􀜨􀜑 ＡＯＨ＋ＢＨ
(４) 裂解酶类: 凡能催化底物分子中 Ｃ—Ｃ (Ｃ—Ｏ、 Ｃ—Ｎ 等) 化学键断裂ꎬ 断裂

后一分子底物转变为两分子产物的酶ꎬ 均称为裂解酶ꎮ 反应通式为

ＡＢ 􀜩􀜨􀜑 Ａ＋Ｂ
这类酶催化的反应多数是可逆的ꎬ 从左向右进行的反应是裂解反应ꎬ 由右向左是合

成反应ꎬ 所以又称为裂合酶ꎮ
(５) 异构酶类: 催化各种同分异构体间相互转化的酶类ꎮ 反应通式为

Ａ 􀜩􀜨􀜑 Ｂ
异构酶所催化的反应都是可逆的ꎮ
(６) 合成酶类: 催化两分子底物合成为一分子化合物ꎬ 并伴随有 ＡＴＰ 分子中的高

能磷酸键断裂的一类酶ꎬ 又称连接酶ꎮ 反应通式为

Ａ＋Ｂ＋ＡＴＰ →Ａ－Ｂ＋ＡＤＰ＋Ｐｉ
或　 Ａ＋Ｂ＋ＡＴＰ →Ａ－Ｂ＋ＡＭＰ＋ＰＰｉ

此类反应多数不可逆ꎮ 反应式中的 Ｐｉ 或 ＰＰｉ 分别代表无机磷酸与焦磷酸ꎮ 反应中

必须有 ＡＴＰ 或 ＧＴＰ 等参与ꎮ 常见的合成酶如柠檬酸合成酶、 丙酮酸羧化酶、 谷氨酰胺
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合成酶、 谷胱甘肽合成酶等ꎮ
２􀆰 酶的命名　 迄今已鉴定出 ４ ０００ 多种酶ꎬ 如此种类繁多、 催化反应各异的酶ꎬ 为

防止混乱ꎬ 需要一个统一的命名ꎮ
(１) 习惯命名法: 习惯命名没有统一规定ꎬ 名称多来自最初人们的叫法ꎬ 而后成

习ꎮ 大致上可以分为以下几种情况: ①底物＋酶: 如淀粉酶、 蛋白酶、 脲酶ꎻ ②底物＋
反应性质＋酶: 如琥珀酸脱氢酶、 淀粉水解酶ꎻ ③酶来源＋底物 (或反应性质) ＋酶: 如

胃蛋白酶、 木瓜蛋白酶、 细菌淀粉酶、 牛胰核糖核酸酶ꎻ ④反应性质＋酶: 如水解酶、
转氨基酶、 脱氢酶ꎮ

习惯命名较简单、 随意ꎬ 缺乏系统性ꎬ 易造成 “一酶多名”ꎬ 如分解淀粉的酶ꎬ 若

按习惯命名法则有三个名字ꎬ 分别为淀粉酶、 水解酶、 细菌淀粉酶ꎬ 还会出现 “一名

数酶”ꎬ 如脱氢酶ꎬ 该酶的全酶中辅助因子是 ＮＡＤ＋或者是 ＦＡＤꎬ 作为底物脱下来的氢

载体ꎬ 如乳酸脱氢酶、 琥珀酸脱氢酶等ꎮ 为此ꎬ 国际生物化学协会酶学委员会于 １９６１
年提出了一个新的系统命名原则———系统命名法ꎮ

(２) 系统命名法: 系统命名的组成原则是: ①反应的底物名称＋催化反应的性质＋
酶ꎻ ②若有多个底物ꎬ 则底物名之间以 “:” 隔开ꎬ 且全部列出ꎻ ③底物之一为水时ꎬ
可将水字略去ꎬ 但 “:” 不省 (表 ２􀆰 １)ꎮ

表 ２􀆰 １　 酶的习惯命名和系统命名的比较

习惯名称 系统名称 催化反应

谷丙转氨酶 Ｌ－丙氨酸 : α－酮戊二酸氨基

转移酶

Ｌ－丙氨酸＋α－酮戊二酸→丙酮酸＋Ｌ－谷氨酸

己糖激酶 ＡＴＰ: 己糖磷酸基转移酶 ＡＴＰ＋葡萄糖→６－磷酸葡萄糖＋ＡＤＰ

按照严格的规则对酶进行系统命名后ꎬ 获得的新名过于冗长而使用不便ꎬ 因此ꎬ 尽

管系统命名科学严谨ꎬ 读者一见酶名ꎬ 就知道该酶所催化的反应ꎮ 但实际上ꎬ 只在关键

时刻ꎬ 需要鉴别一种酶的时候ꎬ 或在国际科学文献中初始出现该酶的名字时ꎬ 才予以引

用ꎬ 而在绝大多数情况下ꎬ 使用的都是简单明了的习惯名称ꎮ

三、 酶的催化作用特点

酶作为生物催化剂具有一般催化剂的特征: ①用量少而催化效率高ꎬ 在化学反应前

后没有质和量的改变ꎻ ②只能催化热力学上允许进行的化学反应ꎻ ③仅能改变化学反

应的速率ꎬ 并不能改变化学反应的平衡点ꎻ ④对可逆反应的正反应和逆反应都具有催化

作用ꎮ 同时ꎬ 酶作为生物催化剂又具有与一般催化剂不同的特征ꎮ
１􀆰 高度的催化效率　 酶的催化活性比化学催化剂的催化活性要高很多ꎮ 如过氧化

氢酶 (ｃａｔａｌａｓｅ) (含 Ｆｅ２＋) 和无机铁离子都催化过氧化氢发生如下的分解反应:
Ｈ２Ｏ２ →Ｈ２Ｏ ＋ Ｏ２

实验得知ꎬ １ ｍｏｌ 的过氧化氢酶 １ ｍｉｎ 内可催化 ５×１０６ｍｏｌ 的 Ｈ２Ｏ２ 分解ꎮ 同样条件

下ꎬ １ ｍｏｌ 的化学催化剂 Ｆｅ２＋只能催化 ６×１０－４ ｍｏｌ 的 Ｈ２Ｏ２ 分解ꎮ 二者相比ꎬ 过氧化氢酶

第二章　 酶与维生素
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的催化效率大约是 Ｆｅ２＋的 １０１０倍ꎮ
２􀆰 高度的专一性　 酶对其所催化的底物具有严格的选择性ꎬ 称为酶的专一性或特

异性ꎮ 如糖苷键、 酯键、 肽键等都能被酸碱催化而水解ꎬ 但水解这些化学键的酶却各不

相同ꎬ 分别为相应的糖苷酶、 酯酶和肽酶ꎬ 即它们分别被具有专一性的酶作用才能水

解ꎮ 一般将酶的专一性分为绝对专一性、 相对专一性和立体异构专一性三类ꎮ
(１) 绝对专一性: 具有绝对专一性的酶仅作用于一种底物ꎬ 催化一种反应ꎮ 如脲

酶只作用于尿素ꎬ 麦芽糖酶只作用于麦芽糖ꎬ 对其衍生物如甲基取代物不起作用ꎮ
(２) 相对专一性: 有些酶的专一性较低ꎬ 它们能作用于一类化合物或一类化学键ꎮ

这种专一性称为相对专一性ꎮ 其又可分为族类专一性 (或称基团专一性) 和键专一性ꎬ
前者对底物化学键两端的基团有要求ꎮ

(３) 立体异构专一性: 酶与底物作用时ꎬ 只作用于一种底物的一种异构体ꎮ 这种

现象相当普遍ꎬ 几乎所有已知的酶都具有立体异构专一性ꎮ 比如: Ｄ－氨基酸氧化酶只

能催化 Ｄ－氨基酸发生氧化脱氨反应ꎬ 对 Ｌ－氨基酸ꎬ 则无催化作用ꎮ
３􀆰 反应条件温和 　 因为酶大多为蛋白质ꎬ 高酸、 高碱、 高温易使其变性而失活ꎬ

故酶促反应要求常温、 常压和接近中性的酸碱度ꎮ 酶对外界环境的变化比较敏感ꎬ 容易

变性失活ꎬ 在应用时ꎬ 必须严格控制反应条件ꎮ
４􀆰 酶催化活性的可调控性　 与化学催化剂相比ꎬ 酶催化作用的另一个特征是其催

化活性可以自动调控ꎮ 生物体内进行的化学反应ꎬ 虽然种类繁多ꎬ 但非常协调有序ꎮ 底

物浓度、 产物浓度以及环境条件的改变ꎬ 都有可能影响酶催化活性ꎬ 从而控制生化反应

协调有序地进行ꎮ 任一生化反应的错乱与失调ꎬ 必将造成生物体产生疾病ꎬ 严重时甚至

导致死亡ꎮ 生物体为适应环境的变化ꎬ 保持正常的生命活动ꎬ 在漫长的进化过程中ꎬ 形

成了自动调控酶活性的系统ꎮ 酶的调控方式很多ꎬ 包括抑制剂调节、 反馈调节、 共价修

饰调节、 酶原激活及激素控制等ꎮ
５􀆰 酶催化的活性与辅酶、 辅基及金属离子有关　 有些酶是复合蛋白质ꎬ 其中的小

分子物质辅酶、 辅基及金属离子与酶的催化活性密切相关ꎮ 若将它们除去ꎬ 酶就失去

活性ꎮ
总之ꎬ 酶催化的高效性、 专一性以及温和的作用条件使酶在生物体新陈代谢中发挥

强有力的作用ꎬ 酶活性的调控使生命活动中的各个反应得以有条不紊地进行ꎮ

第二节　 酶的结构与功能的关系

一、 酶的化学组成

酶和其他蛋白质一样ꎬ 根据其化学组成可分为单纯蛋白酶 (ｓｉｍｐｌｅ ｐｒｏｔｅｉｎａｓｅｓ) 和

结合蛋白酶 (ｃｏｎｊｕｇａｔｅｄ ｐｒｏｔｅａｓｅｓ) 两大类ꎮ
１􀆰 单纯蛋白酶　 单纯蛋白酶分子中完全只由蛋白质组成ꎬ 不含辅助因子ꎬ 包括一

般的水解酶ꎮ 如脲酶、 蛋白酶、 淀粉酶、 脂肪酶、 核糖核酸酶等属于单成分酶ꎮ
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２􀆰 结合蛋白酶　 结合蛋白酶由蛋白质部分和非蛋白部分结合而成ꎮ 许多氧化还原

酶类、 转氨酶类、 乳酸脱氢酶 (ＬＤＨ)、 碳酸酐酶等均属结合蛋白酶ꎮ 在结合蛋白酶

中ꎬ 蛋白质部分称为酶蛋白 (ａｐｏｅｎｚｙｍｅ)ꎬ 非蛋白部分称为辅助因子 (ｃｏｆａｃｔｅｒ)ꎮ 酶蛋

白与辅助因子单独存在时ꎬ 均无催化活性ꎬ 只有二者结合成完整的分子时ꎬ 才具有酶活

性ꎮ 此完整的酶分子称为全酶 (ｈｏｌｏｅｎｚｙｍｅ)ꎮ
全酶＝酶蛋白＋辅助因子

酶的辅助因子有的是金属离子ꎬ 有的是小分子有机化合物ꎮ 有时这两者对酶的活性

都是必需的ꎮ 通常将这些小分子有机化合物称为辅酶或辅基ꎮ 在全酶的催化反应中ꎬ 酶

蛋白与辅助因子所起的作用不同ꎬ 酶蛋白本身决定酶反应的专一性及高效性ꎬ 而辅助因

子直接作为电子、 原子或某些化学基团的载体起传递作用ꎬ 参与反应并促进整个催化过

程ꎮ
通常一种酶蛋白只能与一种辅酶结合ꎬ 组成一种酶ꎬ 作用一种底物ꎬ 向着一个方向

进行化学反应ꎮ 而一种辅酶ꎬ 则可以与若干种酶蛋白结合ꎬ 组成为若干个酶ꎬ 催化若干

种底物发生同一类型的化学反应ꎮ 如乳酸脱氢酶的酶蛋白ꎬ 只能与 ＮＡＤ＋结合ꎬ 组成乳

酸脱氢酶ꎬ 使底物乳酸发生脱氢反应ꎮ 但可以与 ＮＡＤ＋结合的酶蛋白则有很多种ꎬ 如乳

酸脱氢酶、 苹果酸脱氢酶 (ＭＤＨ) 及磷酸甘油脱氢酶 (ＧＤＨ) 中都含 ＮＡＤ＋ꎬ 能分别

催化乳酸、 苹果酸及磷酸甘油发生脱氢反应ꎮ 由此也可看出ꎬ 酶蛋白决定了反应底物的

种类ꎬ 即决定该酶的专一性ꎬ 而辅酶 (基) 决定底物的反应类型ꎮ

二、 酶的活性中心和必需基团

１􀆰 酶活性中心的概念 　 酶分子很大ꎬ 构成酶分子的化学基团有很多ꎬ 例如

—ＮＨ２、 —ＣＯＯＨ、 —ＳＨ、 —ＯＨ 等ꎬ 并不是这些基团都与酶活性有关ꎮ 在反应过程中

酶与底物接触结合时ꎬ 只限于酶分子的少数基团或较小的部位ꎮ 酶分子中直接与底物结

合并催化底物发生化学反应的部位ꎬ 称为酶的活性中心ꎮ 酶的种类不同ꎬ 酶的活性中心

组成也不一致ꎮ
２􀆰 酶活性中心的组成　 构成酶的活性中心有两个功能部位ꎬ 一是与底物结合的必

需基团称为结合基团ꎬ 它决定酶对底物的专一性ꎻ 二是促进底物发生化学变化的基团称

为催化基团ꎬ 它决定酶促反应的类型ꎬ 即酶的催化性质ꎮ 活性中心中有的必需基团可同

时具有这两方面的功能ꎮ 还有些必需基团虽然不参加酶的活性中心的组成ꎬ 但为维持酶

活性中心应有的空间构象所必需ꎬ 这些基团是酶的活性中心以外的必需基团ꎮ 酶活性中

心的结构如图 ２􀆰 １ 所示ꎮ
３􀆰 酶活性中心的特点　 活性中心往往是酶分子表面上的一个凹穴ꎻ 对于单纯蛋白

酶ꎬ 其活性中心通常由酶分子中几个氨基酸残基侧链上的极性基团组成ꎮ 构成酶的活性

中心的氨基酸有天冬氨酸 (Ａｓｐ)、 谷氨酸 (Ｇｌｕ)、 丝氨酸 (Ｓｅｒ)、 组氨酸 (Ｈｉｓ)、 半

胱氨酸 (Ｃｙｓ)、 赖氨酸 (Ｌｙｓ) 等ꎬ 它们的侧链上分别含有羧基、 羟基、 咪唑基、 巯

基、 氨基等极性基团ꎬ 称为必需基团ꎮ 对于需要辅助因子的结合蛋白酶来说ꎬ 辅酶

(或辅基) 分子或其分子上某一部分结构往往也是活性中心的组成部分ꎮ
构成酶活性中心的几个氨基酸ꎬ 虽然在一级结构上并不紧密相邻ꎬ 可能相距很远ꎬ
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图 ２􀆰 １　 酶活性中心示意

甚至可能在不同的肽链上ꎬ 但由于肽链的折叠与盘绕使它们在空间结构上彼此靠近ꎬ 形

成具有一定空间结构的位于酶分子表面的、 呈裂缝状的小区域ꎮ 活性中心的基团都是必

需基团ꎬ 当然必需基团还包括那些在活性中心以外的对维持酶空间构象必需的基团ꎮ

三、 酶原与酶原的激活

动物体内有些酶在细胞内合成和分泌时ꎬ 没有催化活性ꎬ 如消化系统中的各种蛋白

酶ꎬ 只有当体内需要时ꎬ 经特异性蛋白水解酶的作用转变为有活性的酶而发挥作用ꎮ 这

些不具催化活性的酶的前体称为酶原 (ｚｙｍｏｇｅｎ)ꎬ 如胃蛋白酶原、 胰蛋白酶原和胰凝乳

蛋白酶原等ꎮ 某种物质作用于酶原使之转变成有活性的酶的过程称为酶原的激活ꎮ 使无

活性的酶原转变为有活性的酶的物质称为活化素ꎮ 活化素对于酶原的激活作用具有一

定的特异性ꎮ
例如ꎬ 胰蛋白酶原进入小肠后ꎬ 受肠激酶或胰蛋白酶本身的激活ꎬ 第 ６ 位赖氨酸与

第 ７ 位异亮氨酸残基之间的肽键被切断ꎬ 水解掉一个六肽ꎬ 酶分子空间构象发生改变ꎬ
产生酶的活性中心ꎬ 于是胰蛋白酶原变成了有活性的胰蛋白酶ꎮ 如图 ２􀆰 ２ 所示ꎮ

在正常情况下ꎬ 血浆中大多数凝血因子基本上是以无活性的酶原形式存在ꎬ 只有当

组织或血管内膜受损后ꎬ 无活性的酶原才能转变为有活性的酶ꎬ 从而触发一系列的级联

式酶促反应ꎬ 最终导致可溶性的纤维蛋白原转变为稳定的纤维蛋白多聚体ꎬ 网罗血小板

等形成血凝块ꎮ
酶原激活的本质是切断酶原分子中特异肽键或去除部分肽段后有利于酶活性中心的

形成ꎮ 酶原激活有重要的生理意义ꎬ 一方面它保证合成酶的细胞本身不受蛋白酶的消化

破坏ꎬ 另一方面使它们在特定的生理条件和规定的部位受到激活并发挥其生理作用ꎮ 如

组织或血管内膜受损后激活凝血因子ꎻ 胃主细胞分泌的胃蛋白酶原和胰腺细胞分泌的糜

蛋白酶原、 胰蛋白酶原、 弹性蛋白酶原等分别在胃和小肠激活成相应的活性酶ꎬ 促进食

物蛋白质的消化ꎮ 特定肽键的断裂所导致的酶原激活在生物体内广泛存在ꎬ 是生物体的
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图 ２􀆰 ２　 胰蛋白酶原激活示意

一种重要的调控酶活性的方式ꎮ 如果酶原的激活过程发生异常ꎬ 将导致一系列疾病的发

生ꎮ 出血性胰腺炎的发生就是由于蛋白酶原在未进入小肠时就被激活ꎬ 激活的蛋白酶水

解自身的胰腺细胞ꎬ 导致胰腺出血、 肿胀ꎮ

四、 同工酶

同工酶 (ｉｓｏｅｎｚｙｍｅ) 是指催化的化学反应相同ꎬ 酶蛋白的分子结构、 理化性质乃

至免疫学性质不同的一组酶ꎮ 这类酶存在于生物的同一种属或同一个体的不同组织ꎬ 甚

至同一组织或细胞中ꎮ
现已发现百余种同工酶ꎮ 如 ６－磷酸葡萄糖脱氢酶、 乳酸脱氢酶、 酸性磷酸酶和碱

性磷酸酶、 谷丙转氨酶和谷草转氨酶等ꎮ 发现最早、 研究最多的同工酶是乳酸脱氢酶ꎬ
乳酸脱氢酶 ( ＬＤＨ) 有五种同工酶 (图 ２􀆰 ３)ꎬ 它们的相对分子质量在 １３０ ０００ ~
１５０ ０００ꎬ 都由四个亚基组成ꎮ ＬＤＨ 的亚基可以分为两种类型: 骨骼肌型 (Ｍ 型) 和心

肌型 (Ｈ 型)ꎮ 两种亚基以不同比例组成五种四聚体ꎬ 即为一组 ＬＤＨ 同工酶ꎮ
ＬＤＨ 同工酶组织中的比例不同ꎬ 心肌中以 ＬＤＨ１ 和 ＬＤＨ２ 较为丰富ꎬ 骨骼肌及肝中

含 ＬＤＨ５ 及 ＬＤＨ４ 较多ꎮ 这都与它们的生理功能有关ꎮ ＬＤＨ１ 和 ＬＤＨ２ 对乳酸亲和力高ꎬ
易使乳酸脱氢氧化生成丙酮酸ꎬ 后者进一步氧化可释放出能量供心肌活动的需要ꎻ
ＬＤＨ５ 与 ＬＤＨ４ 对丙酮酸的亲和力高ꎬ 而使它得氢还原成乳酸ꎬ 这可保证肌肉在短暂缺

氧时仍可获得能量 (详见第四章糖类代谢部分)ꎮ
在临床检验方面ꎬ 通过观测患者血清中 ＬＤＨ 同工酶的电泳图谱ꎬ 辅助诊断哪些器

官组织发生病变ꎬ 这较单纯测定血清 ＬＤＨ 总活性的方法敏感ꎮ 例如ꎬ 心肌受损患者血

清 ＬＤＨ１ 含量上升ꎬ 肝细胞受损患者血清 ＬＤＨ５ 含量增高ꎮ
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图 ２􀆰 ３　 ＬＤＨ同工酶结构模式

第三节　 酶的催化作用机制

一、 酶的催化作用与分子活化能的关系

在化学反应中ꎬ 任何反应物分子必须超过一定的能阈成为活化的状态时ꎬ 才能发生

变化ꎬ 形成产物ꎮ 这种提高低能分子达到活化状态的能量ꎬ 称为活化能ꎮ 在一个反应体

系中ꎬ 活化分子越多ꎬ 反应就越快ꎬ 设法增加活化分子的数目就能加快反应的速率ꎮ 降

低活化能ꎬ 能使本来不够活化水平的分子也成为活化分子ꎬ 从而增加了活化分子的数

目ꎮ 活化能越低ꎬ 则活化分子的数目就越多ꎮ 酶的催化作用就是降低化学反应的活化

能ꎬ 以致相同的能量能使更多的分子活化ꎬ 从而加快反应的进行ꎮ 如 ２􀆰 ４ 图所示ꎮ

图 ２􀆰 ４　 非催化过程和催化过程自由能的变化

二、 中间产物学说

酶如何使反应的活化能降低而体现出极为强大的催化效率呢? 目前比较圆满的解

释是中间产物学说ꎮ 该学说认为酶在催化底物发生变化之前ꎬ 首先与底物结合成一个不

稳定的中间产物 ＥＳ (也称为中间络合物)ꎮ 由于 Ｓ 与 Ｅ 的结合导致底物分子内的某些

化学键发生不同程度的变化ꎬ 呈不稳定状态ꎬ 也就是其活化状态ꎬ 使反应的活化能降
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低ꎮ 然后ꎬ 经过原子间的重新键合ꎬ 中间产物 ＥＳ 便转变为酶与产物ꎮ 这一过程可用下

面的反应式说明:
Ｅ＋Ｓ 􀜩􀜨􀜑 ＥＳ 􀜩􀜨􀜑 Ｅ＋Ｐ

式中ꎬ Ｅ 代表酶ꎻ Ｓ 代表底物ꎻ ＥＳ 为中间产物ꎻ Ｐ 是产物ꎮ
目前ꎬ 有实验证据表明中间产物确实存在ꎬ 比如用电子显微镜可以直接看到核酸和

它的聚合酶形成的络合物ꎮ 但结合机制、 为什么能加快反应速率的问题尚无统一解释ꎮ

三、 诱导契合学说

近年来大量的试验证明ꎬ 酶和底物在游离状态时ꎬ 其形状并不精确地互补ꎮ 但酶的

活性中心不是僵硬的结构ꎬ 它具有一定的柔性ꎮ 当底物与酶相遇时ꎬ 可诱导酶蛋白的构

象发生相应的变化ꎬ 使活性中心上有关的各个基团达到正确的排列和定向ꎬ 因而使酶和

底物契合而结合成中间络合物ꎬ 并引起底物发生反应ꎮ 这就是 １９５８ 年由 Ｄ􀆰 Ｅ 􀆰 Ｋｏｓｈｌａｎｄ
提出的 “诱导契合学说” (ｉｎｄｕｃｅｄ￣ｆｉｔ ｔｈｅｏｒｙ)ꎮ 如图 ２􀆰 ５ 所示ꎮ

图 ２􀆰 ５　 底物与酶相互作用的 “诱导契合” 模式

第四节　 影响酶促反应速率的因素

酶促反应速率及其影响因素是酶促反应动力学研究的重要内容ꎮ 酶促反应速率通常

是指酶促反应开始的速率ꎬ 即初速率ꎮ 这些因素主要包括酶的浓度、 底物的浓度、 ｐＨ
值、 温度、 抑制剂和激活剂等ꎮ 在研究某一因素对酶促反应速率的影响时ꎬ 应该维持反

应中其他因素不变ꎬ 而只改变要研究的因素ꎮ

一、 底物浓度对酶促反应速率的影响

在酶浓度、 温度、 ｐＨ 值不变的情况下ꎬ 实验测得酶反应速率与底物浓度的关系如

图 ２􀆰 ６ 所示ꎮ
从图 ２􀆰 ６ 中可以看出: 当底物的浓度很低时ꎬ ｖ 与 [Ｓ] 呈线性关系ꎬ 这时随着底

物浓度的增加ꎬ 反应速率按一定比率加快ꎬ 为一级反应ꎮ 当底物的浓度增加到一定程度

后ꎬ 虽然酶促反应速率仍随底物浓度的增加而不断地加大ꎬ 但加大的比率已不是定值ꎬ
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而呈逐渐减弱的趋势ꎬ 表现为混合级反应ꎮ 当底物的浓度增加到足够大的时候ꎬ ｖ 值便

达到一个极限值ꎬ 此后ꎬ ｖ 不再受底物浓度的影响ꎬ 表现为零级反应ꎮ ｖ 的极限值ꎬ 称

为酶的最大反应速率ꎬ 用 ｖｍａｘ表示ꎮ

图 ２􀆰 ６　 底物浓度对酶促反应速率的影响

ｖ􀆰 酶促反应速率　 [Ｓ]􀆰 底物浓度　 ｖｍａｘ 􀆰 最大反应速率　 Ｋｍ 􀆰 米氏常数

ｖ－ [Ｓ] 的变化关系ꎬ 可用中间产物学说进行解释ꎮ 在底物浓度较低时ꎬ 只有少数

的酶与底物作用生成中间产物ꎬ 在这种情况下ꎬ 增加底物的浓度ꎬ 就会增加中间产物ꎬ
从而增加酶促反应的速率ꎻ 但是当底物浓度足够大时ꎬ 所有的酶都与底物结合生成中间

产物ꎬ 体系中已经没有游离态的酶了ꎬ 在底物充分过量的条件下ꎬ 继续增加底物的浓

度ꎬ 对于酶促反应的速率ꎬ 显然已毫无作用ꎮ 我们把酶的活性中心都被底物分子结合时

的底物浓度称为饱和浓度ꎮ 各种酶都表现出这种饱和效应ꎬ 但不同的酶产生饱和效应时

所需要的底物浓度是不同的ꎮ
(一) 米－曼方程式

１９１３ 年 Ｍｉｃｈａｅｌｉｓ￣Ｍｅｎｔｅｎ 提出了酶促反应动力学理论ꎬ 利用中间产物学说ꎬ 得出了

一个底物浓度 [Ｓ] 与酶促反应速率 ｖ 之间定量关系的数学方程式ꎬ 即著名的米－曼方

程式ꎬ 简称米氏方程式 (Ｍｉｃｈａｅｌｉｓ ｅｑｕａｔｉｏｎ)ꎮ
ｖ＝ ｖｍａｘ [Ｓ] / (Ｋｍ＋ [Ｓ] )

式中ꎬ ｖｍａｘ表示该酶促反应的最大速率ꎻ [Ｓ] 为底物浓度ꎻ Ｋｍ 是米氏常数ꎬ ｖ 是在某一

底物浓度时相应的反应速率ꎮ 当底物浓度很低时ꎬ [Ｓ] <<Ｋｍꎬ 则 ｖ≌
ｖｍａｘ

Ｋｍ
[Ｓ]ꎬ 反应速

率与底物浓度成正比ꎮ 当底物浓度很高时ꎬ [Ｓ] >>Ｋｍꎬ 此时 ｖ≌ｖｍａｘꎬ 反应速率达最大

速率ꎬ 底物浓度再增高也不影响反应速率ꎮ
(二) Ｋｍ 与 ｍａｘ的意义

１􀆰 物理意义　 当酶促反应处于 ｖ＝ １ / ２ｖｍａｘ时ꎬ 可从米氏方程式得到 Ｋｍ ＝ [Ｓ]ꎮ 由此

可知ꎬ Ｋｍ 值是酶促反应速率为最大速率一半时的底物浓度ꎮ 它的单位与底物浓度一样ꎬ
为 ｍｏｌ / Ｌꎮ
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２􀆰 酶学意义

(１) 反映酶的种类: Ｋｍ 值对某一特定酶来说是个常数ꎮ 可以利用酶的 Ｋｍ 值比较

来源于同一器官不同组织ꎬ 或同一组织不同发育期的具有同样作用的酶ꎬ 来判断这些

酶是完全相同的酶ꎬ 或是催化同一反应的一类酶ꎮ
(２) 反映酶与底物的亲和力: Ｋｍ 值越大ꎬ 酶与底物亲和力越小ꎻ Ｋｍ 值越小ꎬ 酶与

底物亲和力越大ꎮ 在酶的多种底物中ꎬ Ｋｍ 值最小ꎬ ｖｍａｘ / Ｋｍ 值最大者是对酶亲和力最大

的底物ꎬ 一般称为天然底物或最适底物ꎮ

二、 酶浓度对酶促反应速率的影响

当底物足够并且酶促反应不受其他因素影响的情况下ꎬ 则酶促反应的速率 ( ｖ) 与

酶浓度 (Ｅ) 成正比 (图 ２􀆰 ７)ꎬ 即

ｖ＝Ｋ [Ｅ]
式中ꎬ Ｋ 为反应速率常数ꎮ

图 ２􀆰 ７　 酶浓度对酶促反应速率的影响

在酶促反应中ꎬ 酶分子首先与底物分子作用ꎬ 生成活化的中间产物 (或活化络合

物)ꎬ 而后再转变为最终产物ꎮ 在底物充分过量的情况下ꎬ 酶的数量越多ꎬ 则生成的中

间产物越多ꎬ 反应速率也就越快ꎮ 相反ꎬ 如果反应体系中底物不足ꎬ 酶分子过量ꎬ 现

有的酶分子尚未发挥作用ꎬ 中间产物的数目比游离酶分子数还少ꎬ 在此情况下ꎬ 再增加

酶浓度ꎬ 也不会增大酶促反应的速率ꎮ

三、 温度对酶促反应速率的影响

在酶促反应中ꎬ 其他条件不变的情况下ꎬ 温度对酶促反应速率的影响很大ꎬ 表现为

双重作用: ①温度升高ꎬ 酶促反应速率加快ꎬ 对许多酶来说ꎬ 每提高反应温度 １０ ℃ꎬ
酶反应速率增加 １~２ 倍ꎮ ②由于酶是蛋白质ꎬ 随着温度升高而酶活性不再升高ꎬ 反而

降低甚至失活ꎬ 导致酶促反应速率反而减缓ꎬ 形成倒 “Ｖ” 形或倒 “Ｕ” 形曲线ꎮ 在此

曲线顶点所代表的温度ꎬ 反应速率最大ꎬ 称为酶的最适温度 (图 ２􀆰 ８)ꎮ 动物体内的酶

最适温度一般在 ３５~４０ ℃ꎬ 植物体内的酶最适温度为 ４０~５５ ℃ꎮ 温度达 ８０ ℃以上ꎬ 多

数酶的变性不可逆ꎮ
温度对酶促反应速度的影响在临床实践中具有指导意义ꎮ 在低温条件下ꎬ 酶的活性

虽然下降ꎬ 但低温一般不破坏酶的活性ꎬ 温度回升后ꎬ 酶又恢复活性ꎮ 临床上低温麻醉

就是利用酶的这一性质以减慢组织细胞的代谢速度ꎬ 提高机体对氧和营养物质缺乏的耐
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受力ꎬ 有利于进行手术治疗ꎮ 另外ꎬ 在管理技术操作中酶制剂和酶检测标本 (如血清

等) 应放在冰箱中低温保存ꎬ 需要时从冰箱中取出ꎬ 在室温条件下等温度回升后再使

用或检测ꎮ 温度超过 ８０ ℃后ꎬ 多数酶变性失活ꎬ 临床应用这一原理进行高温灭菌ꎮ

图 ２􀆰 ８　 温度对酶促反应速率的影响

　 　

图 ２􀆰 ９　 ｐＨ值对反应速率的影响

四、 ｐＨ 值对酶促反应速率的影响

酶促反应速度与体系的 ｐＨ 值有密切关系ꎮ 在一定 ｐＨ 值下ꎬ 酶反应具有最大速度ꎬ 高

于或低于此值ꎬ 反应速度下降ꎬ 通常将酶表现最大活力时的 ｐＨ 值称为酶反应的最适 ｐＨ 值

(图 ２􀆰 ９)ꎮ 动物体内的酶ꎬ 最适 ｐＨ 值大多在 ６􀆰 ５~８􀆰 ０ꎻ 植物及微生物体内的酶ꎬ 最适 ｐＨ 值

多在 ４􀆰 ５~６􀆰 ５ꎮ 但也有例外ꎬ 如胃蛋白酶为 １􀆰 ８ꎬ 精氨酸酶 (肝脏中) 为 ９􀆰 ８ (表 ２􀆰 ２)ꎮ
表 ２􀆰 ２　 几种常见酶的最适 ｐＨ 值

酶 最适 ｐＨ 值 酶 最适 ｐＨ 值 酶 最适 ｐＨ 值

胃蛋白酶 １􀆰 ８ 过氧化氢酶 ７􀆰 ６ 延胡索酸酶 ７􀆰 ８

胰蛋白酶 ７􀆰 ７ 精氨酸酶 ９􀆰 ８ 核糖核酸酶 ７􀆰 ８

ｐＨ 值会对酶促反应速度有影响ꎬ 主要原因有三: 一是过酸、 过碱会影响酶蛋白构象ꎬ
使酶本身变性失活ꎮ 二是因为溶液 ｐＨ 值影响酶分子中活性基团的解离ꎬ 在最适 ｐＨ 值时ꎬ
酶分子上活性基团的解离状态最适于与底物结合ꎬ 使其发挥催化作用ꎮ 偏离最适 ｐＨ 值时ꎬ
活性基团的解离状态发生改变ꎬ 酶和底物的结合力和催化作用降低ꎬ 因而酶反应速度降低ꎮ
三是 ｐＨ 值影响底物和辅酶的解离程度ꎬ 进而影响酶与底物的结合ꎬ 最终影响酶促反应速度ꎮ

溶液的 ｐＨ 值高于或低于最适 ｐＨ 值时ꎬ 酶的活性降低ꎬ 甚至会变性失活ꎮ 因此在

酶的提纯或应用中测定酶活力时ꎬ 要选择适当的缓冲液ꎬ 以保持酶活性的相对恒定ꎮ 如

胃蛋白酶应和稀盐酸配合使用ꎬ 不能与碱液 [碳酸氢钠 (小苏打) ] 混用ꎮ

五、 激活剂对酶促反应速率的影响

凡是能提高酶活性的物质都称为激活剂 (ａｃｔｉｖａｔｏｒꎬ 活化剂)ꎮ 酶的激活剂大部分是

离子ꎬ 如 Ｋ＋、 Ｎａ＋、 Ｍｇ２＋、 Ｚｎ２＋、 Ｆｅ２＋、 Ｃａ２＋、 Ｈ＋、 Ｃｌ－ 等ꎬ 如 Ｃｌ－ 是唾液淀粉酶的激活
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剂ꎬ Ｍｇ２＋是多种激酶及合成酶的激活剂ꎬ Ｍｇ２＋、 Ｚｎ２＋是蛋白酶类的激活剂ꎻ 有的激活剂

为小分子有机化合物ꎬ 如半胱氨酸、 还原型谷胱甘肽、 抗坏血酸等能激活某些酶ꎬ 使含

巯基酶中被氧化的二硫键还原成巯基ꎬ 从而提高酶活性ꎮ
激活剂的作用是相对的ꎬ 一种酶的激活剂对另一种酶来讲ꎬ 也许是抑制剂ꎮ 需要注

意的是激活剂和抑制剂不是绝对的ꎬ 有些物质在低浓度时为某种酶的激活剂ꎬ 而在高浓

度时则成为该酶的抑制剂ꎮ 例如 ＮａＣｌ 溶液是唾液淀粉酶的激活剂ꎬ 但 ＮａＣｌ 溶液浓度达

到 １ / ３ 饱和度时就可抑制唾液淀粉酶的活性ꎮ

六、 抑制剂对酶促反应速率的影响

某些物质不引起酶蛋白变性ꎬ 但能使酶分子上某些必需基团发生变化ꎬ 因而引起酶

活力下降ꎬ 甚至丧失ꎬ 这种作用称为抑制作用ꎮ 起抑制作用的物质称为抑制剂ꎬ 如药

物、 抗生素、 毒物等ꎮ 抑制作用分为不可逆抑制作用与可逆抑制作用两大类ꎮ
(一) 不可逆抑制作用

抑制剂通常以共价键与酶活性中心的必需基团结合而使酶失活ꎬ 抑制剂不可用透

析、 超滤等方法去除ꎮ 这种抑制作用称为不可逆抑制作用ꎮ
常见的不可逆抑制剂有: 有机磷化合物ꎬ 如二异丙基氟磷酸(ＤＩＦＰ)、 １６０５、 敌百虫、

敌敌畏等农药ꎬ 它们能与胰凝乳蛋白酶或乙酰胆碱酯酶活性中心的丝氨酸残基上的—ＯＨ
以共价键结合ꎬ 使胆碱酯酶失活ꎮ 胆碱酯酶的作用是催化乙酰胆碱水解为乙酸和胆碱ꎮ

有机磷农药进入机体后ꎬ 和体内的胆碱酯酶结合形成磷酰化胆碱酯酶 (中毒酶)ꎬ
胆碱酯酶的活性受到抑制ꎬ 失去水解乙酰胆碱 (Ａｃｈ) 的活性ꎬ 造成 Ａｃｈ 蓄积ꎬ 持续作

用于胆碱能受体ꎬ 从而出现神经过度兴奋的一系列症状ꎬ 甚至会出现昏迷和呼吸衰竭而

导致死亡ꎮ 强效有机磷农药与酶结合很难解离ꎬ 用透析、 超滤等物理方法根本无法去

除ꎮ 但通过化学方法可恢复酶的活性ꎮ 临床上常用解磷定解除有机磷对胆碱酯酶的危

害ꎮ 这是由于解磷定与磷酰化胆碱酯酶结合生成磷酰化胆碱酯酶和碘解磷定的复合物ꎬ
后者进一步裂解成为磷酰化碘解磷定ꎬ 使胆碱酯酶游离ꎬ 恢复其活性ꎮ

某些重金属 (Ｐｂ２＋、 Ｃｕ２＋、 Ｈｇ２＋) 及对氯汞苯甲酸等ꎬ 能与酶分子的—ＳＨ 不可逆

结合ꎬ 许多以巯基作为必需基团的酶 (通称巯基酶) 会因此而遭受抑制ꎮ 在临床上ꎬ
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常用二巯基丙醇或二巯基丁二酸钠等来解除重金属离子对酶的抑制ꎬ 从而使酶复活ꎮ

酶

ＳＨ

ＳＨ

＋Ｐｂ２＋ (Ｈｇ２＋或 Ｃｕ２＋) → (Ｈｇ 或 Ｃｕ) ＋２Ｈ＋

＋

ＣＯＯＮａ

ＣＨＳＨ

ＣＨＳＨ

ＣＯＯＮａ

→ 酶

ＳＨ

ＳＨ

＋

ＣＯＯＮａ

ＣＨＳ

ＣＨＳ

ＣＯＯＮａ

Ｐｂ

二巯基丁二酸钠　 　 　 　 　 　 　 　

(二) 可逆抑制作用

抑制剂通常以非共价键与酶或酶－底物复合物可逆性结合使酶的活性降低或丧失ꎬ
抑制剂可用透析、 超滤等方法除去ꎮ 这种抑制作用称为可逆抑制作用ꎮ 根据抑制剂与底

物的关系ꎬ 可逆抑制作用分为三种类型ꎮ
１􀆰 竞争性抑制　 这类抑制剂与底物的结构相似ꎬ 能与底物竞争酶的活性中心ꎬ 从

而阻碍酶底物复合物的形成ꎬ 使酶的活性降低ꎮ 若用大写英文字母 Ｉ 表示抑制剂ꎬ 竞争

性的抑制可用下式表示:
Ｅ
＋
Ｉ

ＥＩ

＋Ｓ 􀜩􀜨􀜑 ＥＳ →Ｅ＋Ｐ

竞争性抑制剂的作用机制ꎬ 在于它占据了酶分子的活性中心ꎬ 使酶的活性中心无法

与底物分子结合ꎬ 因而也就无法催化底物发生反应ꎮ 这时ꎬ 抑制剂并没有破坏酶分子的

特定构象ꎬ 也没有使酶分子的活性中心解体ꎮ 由于竞争性抑制剂与酶的结合是可逆的ꎬ
可用加入大量底物、 提高底物竞争力的办法ꎬ 消除竞争性抑制剂的抑制作用ꎮ 例如ꎬ 琥

珀酸脱氢酶可催化琥珀酸脱氢变成延胡索酸ꎬ 与琥珀酸结构相似的丙二酸、 草酰乙酸、
苹果酸是该酶的竞争性抑制剂ꎮ

ＣＨ２ＣＯＯＨ

ＣＨ２ＣＯＯＨ
　 　 　 ＣＨ２

ＣＯＯＨ

ＣＯＯＨ

　 　
ＣＨ２ＣＯＯＨ

ＣＨ２ＣＨ２ＣＯＯＨ

　 　 　 　 　 　 　 　 琥珀酸　 　 　 　 　 　 　 丙二酸　 　 　 　 　 　 　 戊二酸

很多药物都是酶的竞争性抑制剂ꎮ 例如磺胺药与对氨基苯甲酸 (ＰＡＢＡ) 具有类

似的结构ꎬ 如图 ２􀆰 １０ 所示ꎬ 而对氨基苯甲酸、 二氢蝶啶及谷氨酸是某些细菌合成二氢

叶酸的原料ꎬ 后者能转变为四氢叶酸ꎬ 它是细菌合成核酸不可缺少的辅酶ꎮ 由于磺胺药

是二氢叶酸合成酶的竞争性抑制剂ꎬ 进而减少菌体内四氢叶酸的合成ꎬ 使核酸合成受

阻ꎬ 导致细菌死亡ꎮ 抗菌增效剂———甲氧苄氨嘧啶 (ＴＭＰ) 能特异地抑制细菌的二氢

叶酸还原为四氢叶酸ꎬ 故能增强磺胺药的作用ꎮ
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图 ２􀆰 １０　 磺胺药物的抑菌作用

２􀆰 非竞争性抑制　 非竞争性抑制剂不与底物竞争酶的活性中心ꎬ 而是与活性中心

以外的必需基团相结合ꎬ 生成抑制剂－酶－底物三者的复合物 (ＩＥＳ)ꎬ 使酶的构象改变

而失去活性ꎮ 非竞争性抑制作用可用下面的反应式表示:
Ｅ
＋
Ｉ

ＥＩ

＋ Ｓ 􀜩􀜨􀜑 ＥＳ
＋
Ｉ

→ Ｅ＋Ｐ

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 ＋Ｓ 􀜩􀜨􀜑 ＥＳＩ
底物和非竞争性抑制剂在与酶分子结合时ꎬ 互不排斥ꎬ 无竞争性ꎬ 因而不能用增加

底物浓度的方法来消除这种抑制作用ꎮ 大部分非竞争性抑制作用都是由一些可以与酶的

活性中心之外的巯基可逆结合而引起的ꎮ 某些金属离子 (Ｃｕ２＋、 Ｈｇ２＋、 Ａｇ＋、 Ｐｂ２＋ 等)
的抑制作用属于此类ꎮ

３􀆰 反竞争性抑制　 有些抑制剂 Ｉ 不和游离酶结合ꎬ 只能和酶－底物 (ＥＳ ) 中间复

合物结合成抑制剂－酶－底物三者的复合物 ＥＩＳꎬ 但 ＥＩＳ 不能释出产物ꎮ Ｓ 和 Ｅ 的结合不

但不排斥 Ｉꎬ 反而促进了 Ｉ 和 Ｅ 的结合ꎬ 故称为反竞争性抑制作用ꎮ 可用下式表示:
Ｅ＋Ｓ 􀜩􀜨􀜑 ＥＳ

ＥＳＩ

→Ｅ＋Ｐ

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 ＋Ｉ

反竞争性抑制剂的化学结构不一定与底物的分子结构类似ꎻ 抑制剂与底物可同时与

酶的不同部位结合ꎻ 反竞争性抑制必须有底物存在时ꎬ 抑制剂才能对酶产生抑制作用ꎻ
抑制程度随底物浓度的增大而增加ꎮ
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第五节　 酶工程

酶工程 (ｅｎｚｙｍｅ ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ) 又叫酶技术ꎬ 是生物工程的主要内容之一ꎬ 是将酶所

具有的生物催化功能ꎬ 借助工程学的手段ꎬ 应用于生产、 生活、 医疗诊断和环境保护等

方面的一门科学技术ꎮ 简单地说ꎬ 酶工程是酶制剂大规模生产和应用的生物学技术ꎮ 酶

工程的主要内容包括核酶、 抗体酶、 化学酶工程、 生物酶工程ꎮ

一、 核酶

核酶 (ｒｉｂｏｚｙｍｅ) 是具有催化功能的 ＲＮＡ 分子ꎬ 又称为核酸类酶、 酶 ＲＮＡ、 类酶

ＲＮＡꎮ 核酶的作用底物可以是不同的分子ꎬ 有些作用底物就是同一 ＲＮＡ 分子中的某些

部位ꎮ 核酶的功能很多ꎬ 有的能够切割 ＲＮＡꎬ 有的能够切割 ＤＮＡꎬ 有些还具有 ＲＮＡ 连

接酶、 磷酸酶等的活性ꎮ 与蛋白质酶相比ꎬ 核酶的催化效率较低ꎬ 是一种较为原始的催

化酶ꎮ
(一) 核酶的发现

２０ 世纪 ８０ 年代初期ꎬ 美国科罗拉多大学博尔德分校的 Ｔ􀆰 Ｃｅｃｈ 和美国耶鲁大学的

Ｓ􀆰 Ａｌｔｍａｎ 各自独立地发现 ＲＮＡ 具有生物催化功能ꎬ 从而改变了生物催化剂的传统概

念ꎮ 这个发现曾被认为是近十年来生物化学领域内最令人鼓舞的发现之一ꎮ 为此ꎬ
Ｔ􀆰 Ｃｅｃｈ 和 Ｓ􀆰 Ａｌｔｍａｎ 共同获得了 １９８９ 年度诺贝尔化学奖ꎮ

(二) 核酶的种类

目前ꎬ 已发现的核酶有 ６ 种类型ꎬ 即Ⅰ型内含子、 Ⅱ型内含子、 ＲＮａｓｅＰ、 锤头状

核酶、 发夹状核酶、 丁型肝炎核酶ꎮ 从结构上主要分为两大类: 锤头状核酶和发夹状核

酶ꎮ
(三) 核酶的结构和功能

锤头状核酶和发夹状核酶是目前应用较为广泛的核酶ꎮ
锤头状核酶长约 ３０ 个核苷酸ꎬ 由 ３ 个碱基配对的螺旋区、 ２ 个单链区和膨出的核

苷酸构成ꎮ 该酶可分为 ３ 个部分ꎬ 中间是以单链形式存在的 １３ 个保守核苷酸和螺旋Ⅱ
组成的催化核心ꎬ 两侧的螺旋Ⅰ/Ⅲ为可变序列ꎬ 共同组成特异性序列ꎬ 决定核酶的特

异性ꎮ 发夹状核酶切割活性所需最小长度为 ５０ 个核苷酸ꎬ 其中 １５ 个是必需的ꎮ 该酶由

４ 个螺旋区 (Ｈ) 和数个环状区 (Ｊ) 组成 ꎮ 螺旋Ⅰ、 螺旋Ⅱ 的主要功能是与靶序列结

合ꎬ 决定核酶切割部位的特异性ꎬ 螺旋Ⅲ配对碱基及其 ３′端的未配对碱基均为切割活

性所必需ꎬ 如图 ２􀆰 １１ 所示ꎮ
核酶的具体作用主要有:
(１) 核苷酸转移作用ꎮ
(２) 水解反应ꎬ 即磷酸二酯酶作用ꎮ
(３) 磷酸转移反应ꎬ 类似磷酸转移酶作用ꎮ
(４) 脱磷酸作用ꎬ 即酸性磷酸酶作用ꎮ
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图 ２􀆰 １１　 锤头状核酶示意

(５) ＲＮＡ 内切反应ꎬ 即 ＲＮＡ 限制性内切酶作用ꎮ
核酶的作用原理为核酶的特异性序列通过互补碱基对形成识别并结合特异性靶

ＲＮＡꎬ 根据这一特性可以人工设计针对某一 ＲＮＡ 的核酶分子ꎬ 破坏病毒转录产物而对

机体无害ꎬ 将针对多个位点的核酶序列串联成一个多靶位核酶分子ꎬ 可以大大提高切割

效率ꎬ 达到治疗目的ꎮ 其具有独特的优点: ①序列特异性ꎻ ②不编码蛋白质ꎬ 无免疫原

性ꎻ ③可以重复使用ꎮ 因而其在基因治疗领域中备受青睐ꎬ 研究进展也相当迅速ꎮ

二、 抗体酶

抗体酶 (ａｂｚｙｍｅ) 又叫催化抗体 (ｃａｔａｌｙｔｉｃ ａｎｔｉｂｏｄｙ)ꎬ 属于新型人工酶制剂ꎬ 是一

类具有催化功能的抗体ꎬ 是抗体的专一性与酶的高效能力二者巧妙结合的产物ꎮ 它是利

用现代生物学与化学的理论与技术交叉研究的成果ꎮ 其研究内容包括抗体酶制备、 结

构、 特性、 作用机制、 催化反应类型及应用等ꎮ
临床上ꎬ 有人曾用人工抗体酶的被动免疫阻断可卡因上瘾ꎬ 达到戒毒目的ꎮ 另外ꎬ

抗体酶在提高肿瘤化疗效果方面也有一定的作用ꎮ 抗体酶作为一种新型人工酶制剂ꎬ 在

实际应用方面有待进一步研究ꎮ

三、 化学酶工程

化学酶工程又称为初级酶工程ꎬ 它是由酶化学和化学工程技术相结合的产物ꎮ 它的

主要研究内容是: 酶的制备工艺、 酶和细胞的固定化技术、 酶分子化学修饰、 人工酶的

合成、 酶反应器、 酶传感器以及酶的应用等ꎮ 其中ꎬ 酶和细胞的固定化在工农业生产以

及医疗等应用上具有巨大的潜力ꎬ 引起了人们特别的关注ꎮ 现对固定化酶做简单介绍ꎮ
(一) 固定化酶概念

固定化酶ꎬ 是指采用物理或化学的方法使酶与水不溶性大分子载体结合或把酶包在

其中ꎬ 使其成为不溶于水或不易散失和多次使用的生物催化剂ꎮ 简而言之ꎬ 固定化酶就

是能反复使用的酶ꎮ
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(二) 固定化酶的优缺点

１􀆰 优点　 可多次使用ꎬ 稳定性高ꎻ 纯化简单ꎬ 底物与产物容易分开ꎻ 反应条件易

控制ꎬ 便于实现连续化和自动化ꎻ 较水溶性酶更适合于多酶反应ꎻ 辅助因子的再生和固

定化ꎬ 使固定化酶与能量再生体系、 氧化还原体系偶联ꎬ 扩大应用范围ꎻ 增加产物的收

率ꎬ 提高产物质量ꎮ
２􀆰 缺点　 载体与试剂较贵ꎬ 酶固定化回收率低ꎻ 胞内酶固定化还要增加分离成本ꎻ

适用于水溶性小分子底物ꎬ 大分子由于载体阻拦ꎬ 不易触及酶ꎻ 固定化酶反应为多酶反

应ꎬ 尤其是辅助因子固定化需进一步开发ꎮ
(三) 制备方法

固定化酶的制备方法目前有四种: 吸附法 (包括电吸附法)、 共价法 (无机多孔材

料)、 交联法 (多功能试剂)、 包埋法 (微胶囊法)ꎬ 如图 ２􀆰 １２ 所示ꎮ

图 ２􀆰 １２　 制备固定化酶的四种方法

１􀆰 吸附法　 它主要通过载体与细胞间的静电引力ꎬ 即细胞表面与载体之间范德华

作用力、 离子键和氢键作用力ꎬ 才使细胞固定在载体上的ꎮ 运用此法可以将酶分子吸附

在固相的吸附剂或离子交换剂上ꎬ 从而制成固定化酶ꎬ 常用多孔玻璃、 火棉胶膜、 胶质

膜、 ＤＥＡＥ－纤维素等载体ꎮ
２􀆰 共价法　 共价法又叫共价偶联法ꎬ 是将酶与聚合物载体以共价键结合的固定化

方法ꎮ 运用该方法将酶分子上的非必需基团与固相载体上基团共价结合ꎬ 从而制成固定

化酶ꎮ 常用的载体有纤维素、 葡萄糖、 琼脂糖及其衍生物等ꎮ
３􀆰 交联法　 交联法是使用双功能或多功能试剂使酶分子之间相互交联呈网状结

构的固定化方法ꎮ 由于酶蛋白的功能团ꎬ 如氨基、 酚基、 巯基和咪唑基参与此反应ꎬ 所

以酶的活性中心构造可能受到影响而使酶失活明显ꎮ 但是尽可能地降低交联剂浓度和缩

短反应时间将有利于固定化酶活力的提高ꎮ 常用的载体有戊二醛等ꎮ
４􀆰 包埋法　 包埋法是在微生物细胞自身并不与凝胶基体发生化学键合的情况下将

其包埋在半透性聚合物颗粒 (或膜) 内的一种固定化方法ꎮ 通常分为凝胶格子型和微

胶囊型两种ꎮ 将酶包裹在凝胶的微小格子中称为格子型ꎬ 用半透性聚合物膜将酶包裹起

来称为微胶囊型ꎮ
目前ꎬ 已有一些固定化酶ꎬ 如固定化青霉素酰化酶、 固定化葡萄糖异构酶等已投入

大规模的工业生产ꎬ 并显示了巨大的优越性ꎮ

动物生物化学

河
南
科
学
技
术
出
版
社



５５　　　

四、 生物酶工程

生物酶工程 (高级酶工程) (ａｄｖａｎｃｅｄ ｅｎｚｙｍｅ ｅｎｇｉｎｅｅｒｉｎｇ) 是在化学酶工程基础上

发展起来的ꎬ 是以酶学与基因重组技术为主的现代分子生物学技术相结合的产物ꎮ
(一) 生物酶工程主要研究内容

(１) 用基因工程技术大量生产酶 (克隆酶): 如尿激酶原和尿激酶是治疗血栓病的

有效药物ꎮ 用 ＤＮＡ 重组技术将人尿激酶原的结构基因转移到大肠杆菌中ꎬ 可使大肠杆

菌细胞生产人尿激酶原ꎬ 从而取代从大量的人尿中提取尿激酶ꎮ
(２) 用蛋白质工程技术定点改变酶结构基因 (突变酶): 如酪氨酰－ｔＲＮＡ 合成酶ꎬ

用 Ａｌａ５ (第 ５ 位的丙氨酸) 取代 Ｔｈｒ５１ (第 ５１ 位的苏氨酸)ꎬ 使该酶对底物 ＡＴＰ 的亲

和力提高了 １００ 倍ꎮ
(３) 设计新的酶结构基因ꎬ 生产自然界从未有过的性能更稳定、 活性更高的新酶ꎮ
(二) 克隆酶

克隆酶在实际应用中较为广泛ꎬ 下面对克隆酶定义、 要求、 应用的实例做一说明ꎮ
１􀆰 克隆酶的定义　 通过基因工程手段ꎬ 克隆各种天然酶的基因ꎬ 将其克隆到表达

载体中ꎬ 然后将表达载体转化到适当的宿主中ꎬ 得到表达特定酶的基因工程菌ꎬ 通过基

因工程菌的繁殖大量产生的酶称为克隆酶ꎮ 克隆酶形成如图 ２􀆰 １３ 所示ꎮ

图 ２􀆰 １３　 克隆酶形成

２􀆰 克隆酶对载体的要求

(１) 在宿主细胞内可以自主复制ꎮ
(２) 容易引入受体细胞ꎮ
(３) 具有合适的筛选标记基因ꎮ
(４) 具有少数限制性酶切位点ꎮ
３􀆰 克隆酶对宿主的要求

(１) 安全可靠ꎬ 非致病菌ꎮ
(２) 外源基因在宿主内能够表达且不被分解ꎮ
(３) 有利于酶的分离和纯化ꎮ
(４) 能利用廉价的原料ꎬ 发酵周期短、 产量高ꎮ
(５) 容易培养和管理ꎮ
４􀆰 克隆酶应用的实例　 如纤维素酶基因工程菌的构建ꎮ 纤维素酶 (ｃｅｌｌｕｌａｓｅ) 是能
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将纤维素水解为葡萄糖等简单糖类的一组酶的总称ꎮ
纤维素酶在食品、 饲料、 造纸、 纺织等行业具有广泛的用途ꎬ 但由于天然纤维素酶

产量低、 来源有限而导致其大规模应用受到限制ꎮ 为此ꎬ 通过基因工程技术ꎬ 克隆福寿

螺体内的纤维素酶基因ꎬ 构建含有 ｃｅｌ 的基因工程菌ꎬ 以期通过液体培养或固体培养的

方式得到大量的克隆纤维素酶ꎮ
(三) 生物酶工程原理和基本过程

生物酶工程原理和基本过程较为复杂ꎬ 下面以线路图说明:
菌种 → 扩大培养→ 发酵→ 发酵酶液 →酶的提取 → 酶成品

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 ↓酶的固定化

原料→ 前处理→ 杀菌→ 酶反应器→反应液→产品提取→ 产品

(四) 生物酶工程的前景

随着各种高新技术的广泛应用及酶工程研究工作的不断深入ꎬ 生物酶工程研究

必将取得更快更大的发展ꎮ 可以相信ꎬ 将来人们可以采用生物学方法在生物体外构造

出性能优良的产酶工程菌为生产和生活服务ꎬ 酶工程技术必将在工业、 医药、 农业、
化学分析、 环境保护、 能源开发和生命科学理论研究等各个方面发挥越来越大的

作用ꎮ

第六节　 维生素与辅酶

一、 维生素的概念

维生素是维持人和动物正常代谢所必需的ꎬ 在体内不能合成或不能足量合成的一类化学

结构不同、 生理功能各异的小分子有机化合物ꎮ 维生素既不是参与机体的组织原料ꎬ 也不是

体内能量的来源ꎬ 而是作为辅酶或辅基的组成成分ꎬ 起到调节和控制新陈代谢的作用ꎮ 如果

体内缺少了它们ꎬ 就会引起一系列营养性疾病ꎬ 这些疾病称为维生素缺乏症ꎬ 如坏血病 (缺
维生素 Ｃ)、 软骨病 (缺维生素 Ｄ)、 夜盲症 (缺维生素 Ａ)ꎮ 维生素摄入过多时ꎬ 也会引起

中毒现象ꎬ 称为维生素过多症ꎮ 正常饲喂不会出现过多症ꎬ 只有在临床上使用维生素制剂

(主要是脂溶性维生素 Ｄ 和维生素 Ａ) 的量过多时ꎬ 才可能出现ꎮ

二、 维生素的分类和命名

维生素的分类一般根据其溶解性质分为脂溶性维生素和水溶性维生素两大类ꎮ 脂溶

性维生素包括维生素 Ａ (视黄醇)、 维生素 Ｄ (钙化醇)、 维生素 Ｅ (生育酚)、 维生素

Ｋ (凝血维生素)ꎮ 常见的水溶性维生素有 Ｂ 族维生素和维生素 Ｃꎬ Ｂ 族维生素包括维

生素 Ｂ１ (硫胺素)、 维生素 Ｂ２ (核黄素)、 泛酸 (维生素 Ｂ３)、 烟酸 (维生素 Ｂ５)、 维

生素 Ｂ６、 生物素 (维生素 Ｈ)、 叶酸 (维生素 Ｂ９)、 维生素 Ｂ１２ (钴胺素)ꎮ
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三、 常见的水溶性维生素与辅酶

(一) 维生素 Ｂ１

１􀆰 化学本质　 维生素 Ｂ１ 又称硫胺素ꎮ 其化学结构是由一个嘧啶环和一个噻唑环通

过亚甲基桥连接而成的ꎮ 其结构式如下:

维生素 Ｂ１

维生素 Ｂ１ 主要存在于种子外皮及胚芽 (未研磨大米、 全麦粒) 中ꎬ 豆类、 酵母、
青绿饲料、 白菜、 芹菜中也富含维生素 Ｂ１ꎮ

２􀆰 辅酶　 在人和动物体内维生素 Ｂ１ 常与磷酸结合生成焦磷酸硫胺素 (ＴＰＰ)ꎬ 它

是维生素 Ｂ１ 在体内的活性形式ꎮ 焦磷酸硫胺素结构式如下:

　 　 　 　 　
　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 ＣＨ２ＣＨ２ Ｏ Ｐ

Ｏ

􀪅􀪅
ＯＨ

Ｏ Ｐ

Ｏ

􀪅􀪅

ＯＨ

ＯＨ

焦磷酸硫胺素 (ＴＰＰ)

焦磷酸硫胺素是丙酮酸脱氢酶系、 转酮醇酶、 α－酮戊二酸脱氢酶系的辅酶ꎬ 参与体

内三大产能营养素的代谢ꎬ 如丙酮酸和 α－酮戊二酸的氧化脱羧反应都需要 ＴＰＰꎬ 丙酮酸

和 α－酮戊二酸是糖代谢的重要中间产物ꎮ 在正常情况下ꎬ 机体神经组织和心肌所需的能

量主要由糖氧化供应ꎮ 当维生素 Ｂ１ 缺乏时ꎬ ＴＰＰ 含量减少ꎬ 丙酮酸和 α－酮戊二酸的氧化

脱羧作用受阻ꎬ 导致体内能量供应发生障碍ꎬ 尤其是神经组织能量供应受到影响ꎬ 影响神

经组织的代谢功能ꎬ 出现手足麻木、 四肢无力等多发性周围神经炎的症状ꎮ 同时因丙酮酸

脱羧作用受阻ꎬ 丙酮酸会还原生成乳酸ꎬ 使组织和血液中乳酸含量大增ꎬ 临床上称此症状

为脚气病 (ｂｅｒｉｂｅｒｉ)ꎬ 因此又称维生素 Ｂ１ 为抗脚气病维生素ꎮ
此外ꎬ 维生素 Ｂ１ 还能抑制胆碱酯酶的活性ꎬ 减少乙酰胆碱的分解ꎮ 乙酰胆碱能增

加胃肠蠕动、 促进消化液分泌ꎮ 当维生素 Ｂ１ 缺乏时ꎬ 胆碱酯酶活性增强ꎬ 乙酰胆碱迅

速被水解ꎬ 使胆碱能神经正常传导受到影响ꎬ 造成胃肠蠕动减慢ꎬ 伴有消化不良、 食欲

不振等症状ꎮ 因此ꎬ 在临床上常用维生素 Ｂ１ 作为辅助药物治疗神经炎、 消化不良、 食

欲减退、 心肌炎等疾病ꎮ
(二) 维生素 Ｂ２

１􀆰 化学本质　 维生素 Ｂ２ 由核醇与 ６ꎬ ７－二甲基异咯嗪缩合而成ꎬ 又名核黄素ꎮ 它

在自然界中主要以磷酸酯的形式存在于两种辅酶中ꎬ 即黄素单核苷酸 (ＦＭＮ) 和黄素

腺嘌呤二核苷酸 (ＦＡＤ)ꎬ 结构式如下:
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维生素 Ｂ２

维生素 Ｂ２ 广泛存在于谷物外皮、 油饼、 酵母、 青绿饲料、 青贮饲料、 发酵饲料中ꎬ 尤

其是苜蓿叶片中含量丰富ꎮ
２􀆰 辅酶　 在人和动物体内ꎬ 维生素 Ｂ２ 主要以黄素单核苷酸 (ＦＭＮ) 和黄素腺嘌呤

二核苷酸 (ＦＡＤ) 形式存在ꎮ 而 ＦＭＮ 和 ＦＡＤ 是多种氧化还原酶的辅基ꎬ 在氧化还原反

应中传递氢原子ꎬ 参与生物氧化过程ꎬ 促进物质代谢ꎮ 以 ＦＭＮ 或 ＦＡＤ 为辅基的酶统称

为黄素酶ꎬ 相应地将 ＦＭＮ 和 ＦＡＤ 称为黄素辅酶ꎮ
维生素 Ｂ２ 是合成 ＦＭＮ 和 ＦＡＤ 的原料ꎬ 缺乏维生素 Ｂ２ 时ꎬ 就会影响黄素辅酶的合

成ꎬ 因而使体内生物氧化发生障碍ꎮ 家畜缺乏维生素 Ｂ２ꎬ 常发生口角炎、 舌炎、 阴囊

炎及角膜血管增生和巩膜充血等ꎮ 幼畜缺乏时则出现生长迟缓、 脱毛等症状ꎮ
(三) 泛酸

１􀆰 化学本质　 由 β－丙氨酸与羟基丁酸结合而构成ꎬ 因其广泛存在于动植物组织

中ꎬ 故名泛酸或遍多酸ꎮ 其结构式如下:

ＨＯＣＨ２ Ｃ

ＣＨ３

ＣＨ３

ＣＨ

ＯＨ

ＣＯ ＮＨ ＣＨ２ ＣＨ２ ＣＯＯＨ

泛酸

２􀆰 辅酶　 泛酸在体内能合成辅酶 Ａ (ｃｏｅｎｚｙｍｅ Ａꎬ ＣｏＡ)ꎮ 辅酶 Ａ 是酰基转移酶的

辅酶ꎬ 在糖类、 脂肪、 蛋白质代谢中起重要作用ꎮ 其结构式如下:
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ＣｏＡ (辅酶 Ａ) 的结构式

　 　 由于泛酸广泛存在动植物体中ꎬ 所以很少有泛酸缺乏症ꎮ
(四) 烟酸

１􀆰 化学本质　 维生素 ＰＰ 包括烟酸和烟酰胺ꎬ 在维生素中是结构最简单、 性质最稳

定的一种ꎬ 不易被酸、 碱、 热破坏ꎬ 是吡啶－ ３ －羧酸及其衍生物的总称ꎮ 其结构式

如下:

Ｎ

􀜏􀜏

􀜏􀜏 􀜏􀜏

ＣＯＯＨ

　 　 　
Ｎ

􀜏􀜏

􀜏􀜏 􀜏􀜏

ＣＯＮＨ２

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 尼克酸　 　 　 　 　 　 　 　 尼克酰胺

维生素 ＰＰ 在谷物胚芽、 花生饼、 苜蓿饲料中含量丰富ꎮ
２􀆰 辅酶　 维生素 ＰＰ 在体内可转变为尼克酰胺 (烟酰胺)ꎬ 尼克酰胺可合成尼克酰

胺腺嘌呤二核苷酸 (ＮＡＤ＋或辅酶Ⅰ) 和尼克酰胺腺嘌呤二核苷酸磷酸 (ＮＡＤＰ ＋或辅酶

Ⅱ)ꎬ ＮＡＤ＋或 ＮＡＤＰ ＋是不需氧脱氢酶的辅酶ꎬ 参与体内氧化还原反应ꎬ 起传递氢的作

用ꎮ 其递氢的变化方式如下:

Ｎ
＋

􀜍􀜍

􀜏􀜏

􀜏􀜏

Ｒ

Ｈ
Ｈ

Ｈ

ＣＯＮＨ２

Ｈ
＋２Ｈ
－２Ｈ

􀜩 􀜨􀜑􀜑􀜑􀜑
Ｎ

􀜍􀜍 􀜏􀜏

Ｒ
Ｈ

Ｈ
Ｈ Ｈ

ＣＯＮＨ２

Ｈ

＋Ｈ＋

　 　 　 　 　 　 ＮＡＤ＋或 ＮＡＤＰ ＋ 　 　 　 　 　 ＮＡＤＨ 或 ＮＡＤＰＨ

第二章　 酶与维生素

河
南
科
学
技
术
出
版
社



６０　　　

用简式表示为

ＮＡＤ＋ (或 ＮＡＤＰ ＋) ＋２Ｈ 􀜩􀜨􀜑 ＮＡＤＨ (或 ＮＡＤＰＨ) ＋ Ｈ＋

当维生素 ＰＰ 缺乏时ꎬ 导致辅酶Ⅰ和辅酶Ⅱ的合成不足ꎬ 影响了生物氧化ꎬ 使新陈

代谢发生障碍ꎮ 动物缺乏维生素 ＰＰꎬ 可引起癞皮病 (也叫对称性皮炎)ꎬ 伴有口炎、
舌炎、 胃肠功能失常ꎬ 导致腹泻ꎮ

(五) 维生素 Ｂ６

１􀆰 化学本质　 它是一组含氮的化合物ꎬ 包括吡哆醇、 吡哆醛及吡哆胺三种物质ꎬ
统称吡哆素ꎮ 在体内吡哆醇可转变为吡哆醛和吡哆胺ꎬ 吡哆醛和吡哆胺不能转变为吡哆

醇ꎬ 吡哆醛则可与吡哆胺互变ꎮ

Ｎ

􀜏􀜏

􀜏􀜏 􀜏􀜏

Ｈ３Ｃ
ＨＯ

ＣＨＯ

ＣＨ２—ＯＨ
　 　 　

Ｎ

􀜏􀜏

􀜏􀜏 􀜏􀜏

Ｈ３Ｃ
ＨＯ

ＣＨ２ＮＨ２

ＣＨ２—ＯＨ

　 　 　 　 　 　 　 　 　 吡哆醛　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 吡哆胺

维生素 Ｂ６ 在自然界分布很广ꎬ 谷物、 豆类、 种子外皮及禾本科植物含量较多ꎬ 酵

母、 蛋黄、 肝脏也富含维生素 Ｂ６ꎬ 人和动物肠道细菌可以合成少量ꎮ
２􀆰 辅酶　 在体内维生素 Ｂ６ 可与磷酸结合成磷酸吡哆醛、 磷酸吡哆胺ꎬ 两者是转氨

酶的辅酶ꎬ 在氨基酸代谢中起传递氨基的作用ꎮ 磷酸吡哆醛还是某些氨基酸脱羧酶的辅

酶ꎬ 可促进氨基酸转变为胺ꎬ 并释放二氧化碳ꎮ
维生素 Ｂ６ 缺乏时ꎬ 幼小动物生长缓慢或停止ꎬ 导致血红蛋白过少性贫血ꎮ 人类未

发现维生素 Ｂ６ 缺乏的典型病例ꎮ 临床上常用其辅助治疗妊娠呕吐、 婴儿惊厥等症状ꎬ
是因为维生素 Ｂ６ 可促进生成抑制性神经递质的物质———γ－氨基丁酸的缘故ꎮ

(六) 生物素 (维生素 Ｈ)
１􀆰 化学本质　 生物素 (ｂｉｏｔｉｎ) 是噻吩和尿素缩合成的双环化合物ꎬ 并带有戊酸侧

链ꎮ 结构式如下:

生物素　 　 　 　 　 　

生物素广泛分布于动植物组织中ꎬ 如肝、 肾、 蛋黄、 酵母、 蔬菜和谷物中都有ꎬ 肠

道细菌能够合成ꎮ
２􀆰 辅酶　 生物素本身就是多种羧化酶 (如丙酮酸羧化酶) 的辅基ꎬ 参与 ＣＯ２ 的羧

化反应ꎬ 参与体内脂肪酸和糖类的代谢ꎬ 促进蛋白质的合成ꎬ 还参与维生素 Ｂ１２、 叶酸、
泛酸的代谢ꎮ

长期使用抗生素会抑制肠道细菌生长ꎬ 也可能造成生物素的缺乏ꎮ 因生物素在植物

中分布广泛ꎬ 肠道细菌又能合成ꎬ 所以人体一般不会缺乏ꎮ 大量食用生鸡蛋时会导致生

物素缺乏ꎬ 因为生鸡蛋蛋清中含有抗生物素的蛋白ꎬ 与生物素结合后使生物素失活而又
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不易被肠道吸收ꎮ
实验大白鼠严重缺乏辅酶时ꎬ 后脚瘫痪、 皮肤发炎、 毛发脱落ꎮ 人类缺少生物素可

能导致皮炎、 肌肉疼痛、 感觉过敏、 怠倦、 厌食、 轻度贫血等症状ꎮ
(七) 叶酸 (维生素 Ｂ９)
１􀆰 化学本质　 叶酸简称 ＦＡꎬ 又叫蝶酰谷氨酸 ＰＧＡꎮ 叶酸的分子由 ２－氨基－４－羟

基－６－甲基蝶呤、 对氨基苯甲酸与 Ｌ－谷氨酸三种成分组成ꎮ

叶酸

２􀆰 辅酶　 叶酸在体内被叶酸还原酶催化ꎬ 它以 ＮＡＤＰＨ 为辅酶ꎬ 在维生素 Ｃ 的参

与下ꎬ 可加氢成为 ５ꎬ ６ꎬ ７ꎬ ８－四氢叶酸 (ＦＨ４ 或 ＴＨＦＡ)ꎮ ＦＨ４ 是体内一碳单位转移酶系

统中的辅酶ꎬ 故又称为辅酶 Ｆ (ＣｏＦ)ꎬ 参与一碳单位的代谢ꎮ
由于叶酸参与核苷酸的合成ꎬ 因此叶酸缺乏时会影响骨髓中的巨红细胞和白细胞的

成熟和分裂ꎬ 造成巨红细胞贫血症ꎮ
人类肠道细菌能合成叶酸ꎬ 故一般不发生缺乏症ꎬ 但当吸收不良、 代谢失常或组织

需要过多ꎬ 以及长期使用肠道抑菌药物或叶酸拮抗药等情况下ꎬ 则可造成叶酸缺乏ꎮ
(八) 维生素 Ｂ１２ (钴胺素ꎬ 抗恶性贫血维生素)
１􀆰 化学本质　 维生素 Ｂ１２的分子中含有金属钴ꎬ 故又称为钴胺素ꎮ 其结构非常复杂ꎬ

分子中除含有钴原子外ꎬ 还含有 ５ꎬ６－二甲基苯并咪唑、 ３′－磷酸核糖、 氨基丙醇和类似卟

啉环的钴啉环成分ꎮ 主要有 ５′－脱氧腺苷钴胺素、 氰钴胺素、 羟钴胺素和甲基钴胺素等ꎮ
其中 ５′－脱氧腺苷钴胺素是维生素 Ｂ１２在体内的主要存在形式ꎬ 又称为 Ｂ１２辅酶ꎮ

２􀆰 辅酶　 维生素 Ｂ１２中的—ＣＮ (氰基) 以 ５′－脱氧腺苷代替ꎬ 即形成 ５′－脱氧腺苷

钴胺素或辅酶维生素 Ｂ１２ꎬ 它是传递一碳基团的辅酶ꎬ 参与蛋氨酸、 胸腺嘧啶等的合成ꎬ
促进红细胞的发育和成熟ꎮ ５′－脱氧腺苷钴胺素和四氢叶酸的作用是相互联系的ꎮ

动物性食品中含维生素 Ｂ１２较多ꎬ 如肝、 肉、 鱼、 蛋等富含维生素 Ｂ１２ꎮ 一般不缺乏ꎬ 但

长期素食者维生素 Ｂ１２很容易缺乏ꎻ 此外ꎬ 维生素 Ｂ１２的吸收与胃分泌的一种糖蛋白有关ꎬ 缺

乏这种糖蛋白则无法吸收ꎬ 造成恶性贫血等疾病ꎬ 通过注射维生素 Ｂ１２可得到治疗ꎮ
(九) 维生素 Ｃ
１􀆰 化学本质　 维生素 Ｃ 又称 Ｌ－抗坏血酸ꎬ 是一个具 ６ 个碳原子的酸性多羟基化合物ꎮ

其中 Ｃ２ 和 Ｃ３ 的两个烯醇式羟基极易解离为 Ｈ＋而被氧化为脱氢抗坏血酸 (氧化性)ꎮ 因此ꎬ
维生素 Ｃ 具有较强的酸性和较强的还原性ꎮ 其氧化性和还原性在生物体内可相互转化ꎮ

维生素 Ｃ 主要存在于蔬菜和水果中ꎬ 蔬菜中的番茄、 菜花及各种深色叶菜和野菜
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类ꎬ 水果中的柑橘、 柠檬、 猕猴桃等含量十分丰富ꎮ

　 　 　 　 　 Ｌ－抗坏血酸　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 脱氢抗坏血酸

２􀆰 生理功能　 维生素 Ｃ 具有广泛的生理作用ꎬ 通过自身的氧化还原体系在生物氧

化中作为氢的载体ꎬ 能防治坏血病ꎮ 临床上还有许多应用ꎬ 维生素 Ｃ 参与体内代谢功

能主要有以下几个方面ꎮ
(１) 参与体内的羟化反应: 维生素 Ｃ 对于许多物质的羟化反应都有重要作用ꎬ 而

羟化反应又是体内许多重要化合物的合成或分解的必经步骤ꎬ 例如胶原的生成、 类固醇

的合成与转变以及许多有机药物或毒物的生物转化等ꎬ 都需要羟化作用才能完成ꎮ
(２) 参与体内氧化还原反应: 维生素 Ｃ 在体内作为重要的还原剂而起作用ꎬ 主要

有以下几个方面作用ꎮ
一是保护巯基酶的活性和谷胱甘肽的还原状态: 动物体内许多含巯基的酶催化活性

需要有自由的巯基 (—ＳＨ)ꎬ 而维生素 Ｃ 能使酶分子中—ＳＨ 保持在还原状态ꎬ 从而保

持酶有一定的活性ꎮ 某些毒物如铅、 砷、 苯能与体内的巯基酶的巯基 (—ＳＨ) 结合ꎬ
使其失活以致发生中毒ꎮ 维生素 Ｃ 可使氧化型的谷胱甘肽 (Ｇ—Ｓ—Ｓ—Ｇ) 转变为还原

型的谷胱甘肽 (Ｇ—ＳＨ)ꎬ 后者与重金属结合排出体外ꎬ 故维生素 Ｃ 能保护巯基酶的活

性ꎬ 具有解毒作用ꎮ
二是促进铁的吸收和利用: 维生素 Ｃ 能使难吸收的 Ｆｅ３＋还原成易吸收的 Ｆｅ２＋ꎬ 促进

铁的吸收ꎻ 维生素 Ｃ 能促进红细胞中的高铁血红蛋白还原为血红蛋白ꎬ 从而提高血红

蛋白的输氧功能ꎻ 维生素 Ｃ 还能促进叶酸转变为四氢叶酸ꎮ 所以ꎬ 维生素 Ｃ 对缺铁性

贫血和巨幼细胞性贫血的治疗起辅助作用ꎮ
一般畜禽都能自行合成维生素 Ｃꎬ 经大鼠试验证明ꎬ 维生素 Ｃ 可由葡萄糖在体内转变而

来ꎬ 故一般情况下不必考虑添加维生素 Ｃꎬ 但临床上为了促进伤口愈合或解毒时则经常用ꎮ
现将主要水溶性维生素的辅酶名称、 主要功能及主要缺乏病列于表 ２􀆰 ３ 中ꎮ

表 ２􀆰 ３　 水溶性维生素概况

维生素名称 辅酶名称 主要功能 主要缺乏症

维生素 Ｂ１

(硫胺素)

　 焦磷酸硫胺素 (α－
酮酸氧化脱羧酶的

辅酶)

　 α－酮酸氧化脱羧酶的辅

酶ꎬ 抑制胆碱酯酶的活性

　 脚气病ꎬ 多发性神经炎胃

肠功能障碍
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续表

维生素名称 辅酶名称 主要功能 主要缺乏症

维生素 Ｂ２

(核黄素)

　 ＦＭＡ、 ＦＡＤ ( 脱

氢酶的辅基)
　 黄素酶类的辅酶ꎬ 参与

体内氧化还原反应

　 口腔炎ꎬ 舌炎、 角膜炎、
皮炎等

维生素 ＰＰ
( 烟 酸 与 烟 酰

胺)

　 ＮＡＤ＋、 ＮＡＤＰ＋

(不需氧脱氢酶的辅

基)

　 为 ＮＡＤ＋、 ＮＡＤＰ＋的组成

成分ꎬ 参与体内氧化还原

反应ꎬ 起传递氢的作用

　 神经营养障碍ꎬ 出现皮炎

(癞皮病)

维生素 Ｂ６ (吡

哆醇、 吡 哆 醛

与吡哆胺)

　 磷酸吡哆醛与磷

酸吡哆胺 (转氨酶

的辅基)

　 构成转氨酶、 脱羧酶辅

酶组成成分ꎬ 参与氨基酸

代谢

　 幼小动物生长缓慢或停

止ꎬ 血红蛋白过少性贫血

泛酸

(维生素 Ｂ３)
　 辅酶 Ａ 　 酰基转移酶辅酶的组成

成分ꎬ 参与酰基的转移作

用

　 角膜炎ꎬ 出现神经症状

生物素

(维生素 Ｈ)
　 生物素 (羧化酶

的辅酶)
　 生物素是多种羧化酶的

辅酶ꎬ 参与 ＣＯ２ 的羧化过

程

　 精神抑郁、 皮炎、 脱屑、
红皮病等

叶酸

(维生素 Ｂ９)
　 四氢叶酸 (一碳

单位转移酶的辅酶

与一碳载体)

　 以四氢叶酸形式参与一碳

单位的代谢ꎮ 参与核酸和蛋

白质合成ꎬ 促进红细胞和白

细胞的生长

　 巨幼红细胞贫血

维生素 Ｂ１２

(钴胺素)
　 Ｎ５ －ＣＨ３ＦＨ４ 转甲

基酶的辅酶

　 参与一碳单位的代谢ꎮ 参

与核酸和蛋白质合成以及其

他中间代谢

巨幼红细胞贫血ꎬ 神经系统

损害

维生素 Ｃ
(Ｌ－抗坏血酸)

　 羟化酶的辅助因

子

　 参与氧化还原反应ꎬ 参

与体内羟化反应ꎬ 促进胶

原蛋白的合成ꎬ 促进铁的

吸收

　 坏血病

四、 脂溶性维生素

脂溶性维生素都能溶于脂肪及脂肪溶剂ꎬ 如乙醇、 氯仿等ꎬ 不溶于水ꎮ
(一) 维生素 Ａ
１􀆰 化学本质　 维生素 Ａ 又称视黄醇或抗干眼病维生素ꎮ 有维生素 Ａ１ (视黄醇) 和

维生素 Ａ２ (３－脱氢视黄醇) 两种ꎬ 最常见的是维生素 Ａ１ꎮ 它们都是由 β－白芷酮环构成

的不饱和一元醇ꎮ 维生素 Ａ１ 和维生素 Ａ２ 的差别仅后者在 ３、 ４ 碳原子之间多一个双键ꎮ
其结构如下:

维生素 Ａ 的侧链含有 ４ 个双链ꎬ 故可形成多种顺反异构体ꎬ 其中较重要的有全反

型和 １１－顺型ꎮ 维生素 Ａ１ (视黄醇) 在体内可被氧化成视黄醛 ( ｒｅｔｉｎａｌ)ꎬ 此反应是可
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维生素 Ａ２ (３－脱氢视黄醇)

逆的ꎮ

　 　 　 　 　 　 　 　 　 　 １１－顺视黄醇　 　 　 　 　 　 　 　 　 １１－顺视黄醛

维生素 Ａ 主要来源是动物性食品ꎬ 以肝、 乳制品及鱼肝油中含量最多ꎬ 在淡水鱼

肝油中还发现另一种维生素 Ａꎬ 称为维生素 Ａ２ꎬ 其生理功能仅及维生素 Ａ１ 的 ４０％ꎮ 从
化学结构上比较ꎬ 维生素 Ａ２ 在 β－白芷酮环上比维生素 Ａ１ 多一个双键ꎮ 植物体内虽不

含维生素 Ａꎬ 但胡萝卜、 黄玉米、 红辣椒中含有维生素 Ａ 的前体———类胡萝卜素和玉米

黄素等ꎬ 此类物质在体内能转变成维生素 Ａꎮ 这类本身不具有维生素 Ａ 活性ꎬ 但在肠和

肝中可以转变为维生素 Ａ 的物质ꎬ 称为维生素 Ａ 原ꎮ
２􀆰 生理功能及缺乏症　 维生素 Ａ 的主要生理功能为维持上皮组织的完整性ꎬ 维持

正常视觉、 基因调节、 动物繁殖和免疫功能ꎮ 近年来的研究还发现ꎬ 维生素 Ａ 能增强

机体抗感染能力ꎬ 参与蛋白质的合成ꎬ 维持骨骼的正常生长代谢ꎮ 　
(１) 构成视觉细胞内感光物质: 人及动物的视网膜内有两种感光细胞: 视锥细胞

和视杆细胞ꎬ 后者对弱光敏感ꎬ 与暗视觉有关ꎮ 视杆细胞内的感光物质是视紫红质ꎬ 维

生素 Ａ 在体内可氧化成 １１－顺视黄醛ꎬ 后者与视蛋白结合成视紫红质ꎬ 形成暗视觉ꎮ 当

人和动物缺乏维生素 Ａ 时ꎬ 视紫红质合成不足ꎬ 所以在弱光下看不见物体ꎬ 此即为夜

盲症ꎮ
(２) 维持上皮组织的完整性: 维生素 Ａ 对上皮组织的生长和分化是必需的ꎬ 它参

与结缔组织中黏多糖的合成ꎬ 维持细胞膜及细胞器 (如线粒体、 溶酶体等) 膜结构的

完整性及正常的通透性ꎮ 缺乏维生素 Ａ 时ꎬ 上皮细胞分泌黏液的能力丧失ꎬ 出现上皮

干燥、 角化、 脱屑ꎬ 如果泪腺上皮受波及ꎬ 会使泪液分泌减少ꎬ 结膜、 角膜上皮组织变

性ꎬ 结膜出现皱纹ꎬ 失去正常光泽ꎬ 造成眼干燥症ꎮ 故维生素 Ａ 又称视黄醇或抗干眼

病维生素ꎮ
(３) 促进幼小动物正常生长发育: 维生素 Ａ 具有类似固醇激素的作用ꎬ 影响细胞

分化和发育ꎮ 缺乏维生素 Ａ 时ꎬ 会引起幼小动物生长迟缓ꎬ 发育不良ꎮ
(二) 维生素 Ｄ (抗佝偻病维生素)
１􀆰 化学本质　 维生素 Ｄ 又称钙化醇或抗佝偻病维生素ꎬ 属于固醇类的衍生物ꎬ 维

动物生物化学

河
南
科
学
技
术
出
版
社



６５　　　

生素 Ｄ 中最常见的有维生素 Ｄ２ 和维生素 Ｄ３ 两种ꎮ 维生素 Ｄ２ 又名钙化醇ꎬ 由植物中的

麦角固醇经紫外线照射后产生ꎮ 维生素 Ｄ３ 又名胆钙化醇ꎬ 是由 ７－脱氢胆固醇经紫外线

照射而得ꎮ

维生素 Ｄ２

维生素 Ｄ３ 在鱼肝油、 动物肝脏、 牛奶和蛋黄内含量丰富ꎬ 也可由皮下的 ７－脱氢胆

固醇经紫外线照射转变而来ꎮ 所以ꎬ ７－脱氢胆固醇又称维生素 Ｄ３ 原ꎮ 故动物放牧多接

触日光可满足维生素 Ｄ 的需要ꎮ 青草和酵母中含有麦角固醇ꎬ 它们在紫外线照射下可

转变为维生素 Ｄ２ꎬ 故麦角固醇为维生素 Ｄ２ 原ꎮ
２􀆰 生理功能　 维生素 Ｄ 本身无生物活性ꎬ 必须先在肝内羟化形成 ２５－ＯＨ－维生素

Ｄ３ꎬ 然后在肾内再羟化生成 １ꎬ ２５ － (ＯＨ) ２ －维生素 Ｄ３ 才能发挥生理作用ꎮ １ꎬ ２５ －
(ＯＨ) ２－维生素 Ｄ３ 作用于肠黏膜细胞和骨细胞ꎬ 与受体结合后启动钙结合蛋白的合成ꎬ
从而促进小肠对钙磷的吸收ꎬ 使血钙和血磷的浓度增加ꎬ 有利于骨和牙内钙磷的沉积ꎬ
使骨正常钙化ꎮ

３􀆰 缺乏症　 维生素 Ｄ 缺乏时ꎬ 主要由于肠道对钙磷的吸收减少ꎬ 因而骨骼沉积

钙的能力也降低ꎮ 在幼畜会引起成骨作用障碍而出现佝偻病ꎬ 牙齿生长迟缓ꎮ 对成年家

畜特别哺乳期母畜ꎬ 则出现骨软化症ꎮ
对人和家畜ꎬ 维生素 Ｄ２ 和维生素 Ｄ３ 的生理效能近乎相等ꎻ 但对家禽来说ꎬ 则维生

素 Ｄ３ 的生理效能比维生素 Ｄ２ 高得多ꎮ
(三) 维生素 Ｅ
１􀆰 化学本质　 维生素 Ｅ 又称生育酚、 抗不育维生素ꎮ 天然存在的已知有 ８ 种ꎬ 其

中 α、 β、 γ、 δ 四种较为重要ꎬ 以 α 维生素 Ｅ 抗不育作用的活性最高ꎬ 它们的通式为

维生素 Ｅ 主要存在于蔬菜、 麦胚油、 玉米油中ꎮ
２􀆰 生理功能及缺乏症

(１) 抗氧化作用ꎮ 机体代谢中不断产生自由基ꎬ 自由基具有强氧化性ꎬ 易损害生

物膜ꎬ 并促进细胞衰老ꎬ 出现褐色素沉着现象ꎮ
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维生素 Ｅ 是体内自由基的良好清除剂ꎬ 能使细胞膜上不饱和脂肪酸免受氧化而破

坏ꎬ 从而保护细胞膜、 细胞器的完整性ꎬ 还能减少各组织细胞内褐色素的产生ꎬ 从而延

缓衰老现象ꎮ
(２) 维持生殖器官正常生殖能力ꎮ 维生素 Ｅ 维持公畜正常产生精子ꎬ 母畜胚胎正

常发育ꎮ 动物缺乏维生素 Ｅ 时ꎬ 常引起睾丸变形、 卵巢退化ꎬ 造成不育症ꎮ
(３) 维持肌肉及外周血管系统结构与功能的正常ꎬ 维持中枢神经系统功能的完整

性ꎮ 维生素 Ｅ 缺乏时ꎬ 可引起肌肉萎缩及营养性退化ꎬ 造成溶血性贫血ꎮ
(四) 维生素 Ｋ
１􀆰 化学本质　 维生素 Ｋ 又叫抗出血维生素ꎮ 天然维生素 Ｋ 有维生素 Ｋ１、 维生素 Ｋ２

两种ꎬ 都由 ２－甲基－１ꎬ ４－萘醌构成ꎮ 维生素 Ｋ１ 主要存在于青绿植物ꎬ 如苜蓿、 菠菜、
菜花及动物肝脏中ꎬ 维生素 Ｋ２ 主要存在于微生物体内ꎬ 人工合成的维生素 Ｋ 即甲基萘

醌ꎬ 称为维生素 Ｋ３ꎮ

２􀆰 生理功能及缺乏症

(１) 维生素 Ｋ 能促进肝脏合成凝血因子Ⅱ、 Ⅶ 、 Ⅸ和Ⅹꎬ 参与凝血作用ꎮ 当缺乏

维生素 Ｋ 时ꎬ 血中凝血酶原及凝血因子浓度降低ꎬ 凝血时间延长ꎬ 出血时难以止血ꎮ
外科手术前常预先注射维生素 Ｋꎬ 以减少出血ꎮ

双香豆素的化学结构图与维生素 Ｋ 相似ꎬ 是维生素 Ｋ 的拮抗物ꎮ 家畜过食双香豆

素含量高的苜蓿时ꎬ 会使凝血因子的合成减少ꎬ 发生维生素 Ｋ 缺乏症ꎮ 另外ꎬ 口服大

量抗菌药物ꎬ 会杀灭肠道细菌而出现维生素 Ｋ 的缺乏ꎮ
(２) 维生素 Ｋ 可能作为电子传递体系的一个组成部分ꎬ 参与氧化磷酸化过程ꎬ 有

可能参与黄酶与细胞色素之间氢和电子的传递ꎮ 因此ꎬ 维生素 Ｋ 缺乏时ꎬ 肌肉中 ＡＴＰ
及磷酸肌酸含量减少ꎮ 在临床上维生素 Ｋ 缺乏常见于胆道梗阻、 脂肪痢、 长期服用广

谱抗生素以及新生儿中ꎬ 使用维生素 Ｋ 可予以纠正ꎮ
现将脂溶性维生素的主要性质、 来源、 生理功能及缺乏症列于表 ２􀆰 ４ꎮ
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表 ２􀆰 ４　 脂溶性维生素概况

维生素名称 主要性质 主要来源 主要生理功能 主要缺乏症

维生素 Ａ (视
黄醇或抗干眼

病维生素)

　 耐热ꎬ 但易受

紫外线及氧化剂

破坏

　 鱼肝油、 蛋黄ꎮ 有

胡萝卜素存在的植物

有胡萝卜、 甜菜、 植

物绿叶和青草

　 维持上皮组织的健全

和正常视觉ꎬ 诱导上皮

细胞分化ꎬ 促进生长发

育

　 夜盲症、 眼干燥

症ꎬ 上皮组织角质

化ꎬ 牙齿发育不正

常

维生素 Ｄ (钙
化醇或抗佝偻

病维生素)

　 稳定ꎬ 不易被

酸、 碱、 热等破

坏

　 鱼 肝 油、 干 草ꎬ
家畜经日光照射在

体内生成

　 促进肠壁对钙和磷的

吸收ꎬ 有利于新骨的生

成与钙化

　 幼畜佝偻病、 成

畜软骨病

维生素 Ｅ (生
育酚、 抗不育

维生素)

　 对热、 酸稳定ꎬ
对碱较不稳定ꎬ
易氧化

　 植物油、 绿色植

物、 谷物种子

　 维持动物的生殖功能

(抗动物不育症)ꎬ 具

有抗氧化作用

　 溶血性贫血、 生

殖功能障碍、 肌肉

萎缩、 麻痹症

维生素 Ｋ (抗
出血维生素)

　 耐热、 但易被

光、 碱破坏

　 绿色植物ꎬ 肠内

细菌能合成

　 促进肝脏合成凝血酶

原ꎬ 调节凝血因子Ⅶ、
Ⅸ、 Ⅹ的合成

　 凝 血 时 间 延 长ꎬ
会发生皮下、 肌肉

和胃肠道出血

■拓展与应用

１􀆰 酶与动物生产实践的关系　 随着我国畜牧业的发展和生物工程技术的不断进步ꎬ
酶制剂在饲料工业中的应用越来越普遍ꎮ 酶制剂能够提高饲料原料的利用率ꎬ １９７５ 年

美国饲料工业首次把微生物酶作为添加剂应用于配合饲料中ꎬ 在饲养方面取得显著效

果ꎬ 酶作为饲料添加剂正式登上历史舞台ꎮ 饲用酶制剂 ２０ 世纪 ９０ 年代初才进入中国ꎬ
在短短的 １０ 多年时间里已从探索性研究发展到广大养殖者较广泛地认同和使用ꎬ 发展

异常迅速ꎮ
(１) 酶制剂在家禽生产中的应用ꎮ 家禽的消化道较短ꎬ 肠道微生物菌群少ꎬ 对养

分的消化吸收不彻底和肠道食糜黏度的存在进而影响了营养物质的消化吸收ꎮ 因此ꎬ 在

家禽日粮中添加酶制剂可提高家禽的产蛋性能和饲料转化率以及能量和蛋白质的利用

率ꎮ
(２) 酶制剂在养猪生产中的应用ꎮ 一般来说ꎬ 酶制剂对猪的应用效果不如家禽那

么明显ꎮ 可在仔猪日粮中添加以消化酶为主的复合酶ꎬ 补充仔猪内源酶分泌量的不足ꎬ
提高淀粉、 蛋白质等饲料养分消化利用率ꎬ 促进消化道的发育ꎬ 有利于提高仔猪的消化

功能ꎬ 减少腹泻ꎬ 增强机体抵抗力ꎮ 因此ꎬ 断奶仔猪日粮中添加包含淀粉酶和蛋白酶等

复合酶制剂ꎬ 能明显提高仔猪生产性能和饲料转化率ꎬ 降低腹泻的发生率ꎮ
(３) 酶制剂在反刍动物生产中的应用ꎮ 在反刍动物日粮中使用外源酶始于 ２０ 世纪

６０ 年代ꎬ 饲用酶制剂用于反刍动物生产在过去一直有争议ꎮ 长期认为反刍动物瘤胃中

瘤胃微生物产生的纤维分解酶活性本来就很高ꎬ 其瘤胃纤维分解酶活性不可能用简单添

加外源酶的方法得到提高ꎮ 然而ꎬ 最近有关酶制剂在反刍动物中的推广应用和作用机制

的研究越来越多ꎬ 将酶制剂添加到反刍动物日粮中ꎬ 可以显著提高生产性能并减少饲料
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营养物质的浪费ꎮ 草食动物添加以纤维素酶为主的复合酶制剂ꎬ 可补充瘤胃微生物产酶

的不足ꎬ 提高生产性能ꎮ 研究表明ꎬ 在以玉米青贮或以苜蓿草为主的日粮中喷洒液体羟

甲基纤维素酶和木聚糖酶可以提高奶牛产奶量ꎮ
所以ꎬ 酶制剂在畜牧生产上已取得了很好的应用效果ꎬ 能够很好地开发非常规饲料

原料ꎬ 但对酶制剂在动物体内的作用机制研究得还不够ꎮ 从动物营养学角度出发ꎬ 在猪

的低品质以及消化性差的原料组成的日粮中添加酶制剂及酶制剂在动物体内的作用机制

是当前研究的重点ꎮ
２􀆰 竞争性抑制药物 (磺胺类) 的生化机制　 磺胺类药物为对氨基苯磺酰胺的衍生

物ꎬ 具有以下基本结构:

磺胺类药物在 ２０ 世纪 ３０ 年代发展很快ꎬ 临床上应用的药物曾有 ２０ 余种ꎬ ４０ 年代

以后由于青霉素等抗生素的出现ꎬ 磺胺类药物在化学治疗药物中的地位下降ꎬ 但是磺胺

类药物有抗菌谱广、 疗效确切、 可以口服、 吸收较迅速等特点ꎬ 与抗菌增效剂甲氧苄啶

(ｔｒｉｍｅｔｈｏｐｒｉｍ) 合用可使抗菌作用增强ꎬ 仍为比较常用的抗菌药ꎮ 磺胺类药物作用机

制的阐明确立了抗代谢学说ꎬ 为发展新药开辟了一条新途径ꎮ 目前临床上使用较多的药

物有磺胺嘧啶 (ｓｕｌｆａｄｉａｚｉｎｅ) 和磺胺甲 唑 (ｓｕｌｆａｍｅｔｈｏｘａｚｏｌｅ)ꎮ
磺胺类药物能与细菌生长所必需的对氨基苯甲酸 (ＰＡＢＡ) 产生竞争性拮抗ꎬ 干扰

了细菌酶系统对 ＰＡＢＡ 的利用ꎬ ＰＡＢＡ 是叶酸的组成部分ꎬ 叶酸为微生物生长中的必要

物质ꎬ 也是构成体内叶酸辅酶的基本原料ꎮ ＰＡＢＡ 在二氢叶酸合成酶的催化下ꎬ 与二氢

蝶啶焦磷酸酯及谷氨酸或二氢蝶啶焦磷酸酯与对氨基苯甲酰谷氨酸合成二氢叶酸ꎬ 再在

二氢叶酸还原酶的作用下还原成四氢叶酸ꎬ 为细菌合成核酸提供叶酸辅酶ꎮ
由于磺胺类药物分子大小及电荷分布和 ＰＡＢＡ 极为相似ꎬ 使得在二氢叶酸的生物合

成中可以取代 ＰＡＢＡ 位置ꎬ 磺胺类药物抑制二氢叶酸合成酶ꎬ 阻断了二氢叶酸的生物合

成ꎮ 二氢叶酸经二氢叶酸还原酶作用还原为四氢叶酸ꎬ 后者进一步合成辅酶 Ｆꎮ 辅酶 Ｆ
为 ＤＮＡ 合成中所必需的嘌呤、 嘧啶碱基的合成提供一个碳单位ꎮ 人体作为微生物的宿

主ꎬ 可以从食物中摄取四氢叶酸ꎬ 因此ꎬ 磺胺类药物不影响正常叶酸代谢ꎬ 而微生物靠

自身合成四氢叶酸ꎬ 一旦叶酸代谢受阻ꎬ 生命就不能继续ꎬ 因此微生物对磺胺类药物

敏感ꎮ
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本 章 小 结
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思考与练习

一、 名词解释

１􀆰 米氏常数 (Ｋｍ值) ２􀆰 酶的专一性　 ３􀆰 辅基　 ４􀆰 维生素　 ５􀆰 激活剂　 ６􀆰 竞争性

抑制作用　 ７􀆰 酶原激活　 ８􀆰 酶的活性中心

二、 问答题

１􀆰 何谓酶作用的专一性? 举例说明有哪几种类型ꎮ
２􀆰 什么叫全酶? 全酶中酶蛋白和辅酶在催化反应中各有何作用?
３􀆰 什么是维生素? 维生素与辅酶有何联系?
４􀆰 何谓酶的活性中心? 什么是酶的必需基团? 必需基团有几类? 它们的功能有哪

些?
５􀆰 什么是酶原和酶原的激活? 简述胰凝乳蛋白酶原的激活过程ꎮ
６􀆰 简述影响酶促反应速度的因素ꎮ
７􀆰 举例说明何谓竞争性抑制作用和非竞争性抑制作用ꎮ
８􀆰 什么是酶? 酶与化学催化剂有哪些相同点和不同点?
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