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前   言

  这本《生物化学学习指导》是笔者编著的《生物化学》的配套教材。本书各章是按照

《生物化学》的章节安排的 ,每一章都包括要点提示、术语解释、精选习题和习题解答。其

中分布于各章的生物化学术语有 285 条 ,精选习题 314 道。

要点提示帮助读者了解和掌握每一章内容的重点和难点 ,回忆起每章的主要内容。

生物化学术语也是按章给出的 ,作者参考了一些中英文教科书给予了准确的解释。书末

附有按汉语拼音顺序的术语索引 ,查阅方便。安排在每一章的习题都是从一些参考书中

精选出来的 ,基本上照顾到了本章的重点内容 ,通过认真地做这些习题能使读者达到复习

巩固生物化学基本知识的目的。有些习题是很有趣的 ,一些与生物化学有关的现象能诱

发读者去思考。所以安排的习题并不单单是测试对内容理解和记忆的程度 ,更重要的是

测试应用生物化学原理的能力。大部分习题都有较详细的解答 ,最好自己先做一遍 ,然后

再对照答案检查是否正确 ,这样更能加深印象。

本书是大学本科生生物化学学习辅导教材 ,也是一本很好的研究生生物化学入学考

试复习指导书 ,同时也是一本生物化学教学参考书。

王希成
2000 年 8 月于清华园

此为试读,需要完整PDF请访问: www.ertongbook.com
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1 氨基酸和蛋白质的一级结构

要点提示

1 . 蛋白质是由 20 种氨基酸组成的。氨基酸性质方面的差别反映了它们侧链的不

同。除了甘氨酸没有手性碳以外 ,其他 19 种氨基酸都至少含有一个手性碳。

2 . 氨基酸的侧链可以按照它们的化学结构分为 :脂肪族的、芳香族的、含硫的、含醇

的、碱性的、酸性的和酰胺类。氨基酸侧链的特性在稳定蛋白质的构象和决定蛋白质的功

能中起着重要的作用。

3 . 氨基酸和多肽的酸性和碱性基团的离子状态取决于 p H。在 pH7 ,α-羧基处于阴

离子状态 ( CO O - ) ,α-氨基处于阳离子状态 ( N H +
3 )。可离子化的侧链的带电状况取决于

pH 和它们的 p Ka 值 ,带电上的差异常用来分离氨基酸和蛋白质。

4 . 许多氨基酸具有非极性的侧链 ,在水溶液中它们倾向于聚集在一起 , 以减少与水

相互作用的面积 ,这种倾向称为疏水相互作用。

5 . 氨基酸的氨基和羧基具有化学反应性 ,许多氨基酸的侧链还含有羟基、氨基、羧基

等具有化学反应性的基团 ;而其他一些氨基酸的侧链 ,例如 Phe就没有化学反应性。除

了脯氨酸与茚三酮反应生成黄色化合物以外 ,其他 19 种氨基酸与茚三酮生成的都是紫色

化合物。2 , 4-二硝基氟苯、丹黄酰氯和苯异硫氰酸酯都能与氨基酸的氨基反应 ,这些试剂

常用来测定多肽游离的 N 末端氨基酸残基。

6 . 蛋白质中的氨基酸残基是通过肽键连接的 ,残基的序列称为蛋白质的一级结构。

肽和小的蛋白质可以化学合成 ,现在常用的是固相合成法。可以根据各种蛋白质的溶解

度、净电荷、大小以及结合特性上的差异 ,从生物资源中纯化蛋白质。常用的方法包括离

子交换层析、凝胶过滤层析、H P LC、SDS-P AGE、等电聚焦和双向电泳等方法。

7 . 多肽的氨基酸序列可以通过 Edman 降解确定 , 大的多肽的序列可以利用蛋白酶

和化学试剂先有选择地水解为小的肽段 ,再通过 Edman 降解测序 ,然后通过比较两套或

几套有交叉重叠的肽段的氨基酸序列 ,推测出整个多肽链的氨基酸序列。

8 . 比较蛋白质的一级结构可以揭示进化关系 ,种属的不同常反映在它们蛋白质的一

级结构的差异上。

术语解释

1 . 氨基酸 (amino acid) :是含有一个碱性氨基和一个酸性羧基的有机化合物 ,氨基一

般连接在α-碳上。氨基酸是肽和蛋白质的构件分子。
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  2 . 必需氨基酸 (essen tial amino acid ) :指人 (或其他脊椎动物 )自己不能合成 ,需要从

饮食中获得的氨基酸 ,例如赖氨酸、苏氨酸等氨基酸。

3 . 非必需氨基酸 ( nonessential amino acid) :指人 (或其他脊椎动物 )自己能由简单的

前体合成的 ,不需要由饮食供给的氨基酸 ,例如甘氨酸、丙氨酸等氨基酸。

4 . 等电点 ( pI , isoelectric poin t ) :使分子处于兼性分子状态 ,在电场中不迁移 (分子的

净电荷为零 )的 pH 值。

5 . 茚三酮反应 ( ninhydrin reaction ) :在加热条件下 ,氨基酸或肽与茚三酮反应生成

紫色 (与脯氨酸反应生成黄色 )化合物的反应。

6 . 肽键 ( peptide bond) :一个氨基酸的羧基与另一个氨基酸的氨基缩合 ,除去一分子

水形成的酰胺键。

7 . 肽 ( peptide) :两个或两个以上氨基酸通过肽键共价连接形成的聚合物。

8 . 蛋白质一级结构 ( primary str ucture) :指蛋白质中共价连接的氨基酸残基的排列

顺序。

9 . 层析 (chroma tography ) :按照在移动相 (可以是气体或液体 )和固定相 (可以是液

体或固体 )之间的分配比例将混合成分分开的技术。

10 .离子交换层析 ( ion-exchange column chromatography) :使用带有固定的带电基

团的聚合树脂或凝胶层析柱分离离子化合物的层析方法。

11 .透析 ( dialy sis) :通过小分子经半透膜扩散到水 (或缓冲液 )的原理 ,将小分子与生

物大分子分开的一种分离纯化技术。

12 .凝胶过滤层析 ( gel filtration chromatography ) :也叫做分子排阻层析 ( molecula r-

exclusion chromatography )。一种利用带孔凝胶珠作基质 ,按照分子大小分离蛋白质或

其他分子混合物的层析技术。

13 .亲和层析 ( affinity chromatography ) :利用共价连接有特异配体的层析介质 , 分

离蛋白质混合物中能特异结合配体的目的蛋白或其他分子的层析技术。

14 .高压液相层析 ( H PLC, high-pressure liquid chromatography ) :使用颗粒极细的

介质 ,在高压下分离蛋白质或其他分子混合物的层析技术。

15 .凝胶电泳 ( gel elect rop horesis ) :以凝胶为介质 ,在电场作用下分离蛋白质或核酸

等分子的分离纯化技术。

16 . SDS-聚丙烯酰胺凝胶电泳 ( SDS-PAGE , sodium dodecyl sulfate-polyacrylamide

gel elect rop horesis ) :在有去污剂十二烷基硫酸钠存在下的聚丙烯酰胺凝胶电泳。SDS-

P AGE 只是按照分子的大小 ,而不是根据分子所带的电荷和大小分离的。

17 .等电聚焦电泳 ( IFE , isoelect ric focu sing elect rophoresis ) :利用一种特殊的缓冲

液 (两性电解质 )在聚丙烯酰胺凝胶内制造一个 p H 梯度 ,电泳时 ,每种蛋白质迁移到它的

等电点 ( pI)处 ,即梯度中的某一 p H 时 ,就不再带有净的正或负电荷了。

18 .双向电泳 ( t wo-dimen sional elect rophoresis ) :是等电聚焦电泳和 SDS-P AGE 的

组合 ,即先进行等电聚焦电泳 (按照 pI分离 ) ,然后再进行 SDS-PA GE(按照分子大小 ) ,经

染色得到的电泳图是二维分布的蛋白质图。

19 . Edman 降解 ( Edman degradation) :从多肽链游离的 N 末端测定氨基酸残基的序
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1  氨基酸和蛋白质的一级结构

列的过程。N 末端氨基酸残基被苯异硫氰酸酯修饰 ,然后从多肽链上切下修饰的残基 ,再

经层析鉴定 ,余下的多肽链 (少了一个残基 )被回收再进行下一轮降解循环。

20 .同源蛋白质 ( homologous protein) :来自不同种类生物的序列和功能类似的蛋白

质 ,例如血红蛋白。

精选习题

1 . 氨基酸的侧链对多肽或蛋白质的结构和生物学功能非常重要。用三字母和单字

母缩写形式列出其侧链为如下要求的氨基酸 :

(a ) 含有一个羟基 ;

( b ) 含有一个酰胺基 ;

(c ) 含有一个具有芳香族性质的基团 ;

( d) 含有分支的脂肪族烃链 ;

(e ) 含有硫 ;

( f) 含有一个在 p H 7～10 范围内可作为亲核体的基团或原子 ,指出该亲核基团

或原子。

2 . 就异亮氨酸的结构式回答下列问题 :

(a ) 它有多少个手性中心 ?

( b ) 它有多少个光学异构体 ?

(c) 绘出异亮氨酸所有光学异构体。

3 . 根据各个氨基酸相应的 p Ka值 (见附表 )画出以下各氨基酸在 p H 3 .0 , pH 7 .0 ,

pH 13 .0 时的主要离子结构 :

(a ) Gly ; ( b) Glu ; ( c) Asp;

( d) Arg; (e ) H is; ( f) P ro。

4 . 计算第 3 题中各氨基酸的等电点 ( pI)。

5 . 一种氨基酸的可解离基团可以带电或中性状态存在 ,这取决于它的 p K 值和溶液

的 p H。

(a ) 组氨酸有 3 种可解离基团 ,写出相应于每个 p K 值的 3 种解离状态的平衡方

程式。每种解离状态下的组氨酸分子的净电荷是多少 ?

( b ) 在 p H 1 , 4 , 8 和 12 时 ,组氨酸的净电荷分别是多少 ? 将每一 pH 下的组氨酸

置于电场中 ,它们将向阴极还是阳极迁移 ?

6 . 某种 溶液 中 含有 三 种 三肽 : Tyr-Arg-Ser , Glu-Met-Phe 和 Asp-P ro-Lys ,

α- COO H 基团的 p Ka 为 3 .8 ;α-N H3 基团的 p Ka为 8 .5。在哪种 pH ( 2 .0 , 6 .0 或 13 .0)

下 ,通过电泳分离这三种多肽的效果最好 ?

7 . 利用阳离子交换层析分离下列每一对氨基酸 ,哪一种氨基酸首先被 pH7 缓冲液

从离子交换柱上洗脱出来。

(a ) Asp 和 Lys ;

( b ) Arg 和 Met;

3
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(c ) Glu 和 Val;

( d) Gly和 Leu ;

(e ) Ser 和 A la。

8 . 含有 685 个氨基酸残基的单一一条多肽链的蛋白质的近似相对分子质量是多少 ?

9 .氨基酸的定量分析表明牛血清白蛋白含有 0 .58%的色氨酸 (色氨酸的相对分子质

量为 204)。

( a ) 试计算牛血清白蛋白的最小分子量 (假设每个蛋白分子只含有一个色氨酸残基) ;

( b) 凝胶过滤测得的牛血清白蛋白的相对分子质量为 70 000 ,试问血清白蛋白分

子含有几个色氨酸残基 ?

10 .赖氨酸约占核糖核酸酶质量的 10 .5% ,试计算出核糖核酸酶的最小相对分子质

量 ;核糖核酸酶分子含有 10 个赖氨酸残基 ,试计算出核糖核酸酶的相对分子质量。

11 .丙氨酸的两个 p K 值 2 .34 和 9 .69 分别对应的是丙氨酸的羧基和质子化氨基的

解离。丙氨酸的二聚体、三聚体甚至多聚体的滴定曲线也只是这两个官能团的解离。但

肽的 p K 值与起始的丙氨酸的有些差异。

( a ) 绘出 Ala-Ala-Ala的结构式 ,确定与 p K1 和 p K2 值有关的官能团 ;

( b) 从 Ala 至 Ala寡聚体 , p K1 逐渐增加 , p K2 逐渐减少 ,试解释这一现象。

12 .胃液 (pH = 1 .5)的胃蛋白酶的等电点约为 1 ,远比其他蛋白质低。试问等电点如此

低的胃蛋白酶必须存在大量的什么样的官能团 ? 什么样的氨基酸才能提供这样的基团 ?

13 .组蛋白是真核细胞的核蛋白 ,它们与具有很多磷酸基团的脱氧核苷酸紧密结合

在一起 ,组蛋白的等电点非常高 ,约为 10 .8 ,试问组蛋白含有大量的什么样的氨基酸 ? 这

些氨基酸残基靠什么方法使得组蛋白与 DNA 紧密结合 ?

14 .已知某蛋白是由一定数量的链内二硫键连接的两个多肽链组成的。1 .00g 该蛋

白样品可以与 25 .0mg 还原型谷胱甘肽 ( GSH ,相对分子质量 MW = 307 )反应。

( a ) 该蛋白的最小相对分子质量是多少 ?

( b) 如果该蛋白的真实相对分子质量为 98 240 ,那么每个分子中含有几个二硫键 ?

( c) 多少毫克的巯基乙醇 ( MW = 78 .0)可以与起始的 1 .00g 该蛋白完全反应 ?

15 .从脑组织分离出的多肽链序列为 :

Glu-His-T rp-Ser-Tyr-Gly-Leu-Arg-P ro-Gly

试确定在 p H 3 , p H 5 .5 , pH 8 和 pH 11 时的净电荷。Glu , His , Ser , Tyr 和 Arg 的 R 基

团的 p K 值分别为 4 .3 , 6 .0 , 13 .6 , 10 和 12 .48 等 ,试计算出此多肽链的等电点。

16 .由 W, X, Y 和 Z 4 种蛋白组成的混合样品 ,经凝胶过滤层析后 ,得到的层析图如

图 1-1 所示。根据图形判断哪个分子的相对分子质量最大 ? 并由大到小排序。

17 .将 A (200 000) , B( 150 000 ) , C ( 75 000 ) , D (65 000 ) 4 种蛋白质的混合液进行凝

胶过滤层析 ,图 1-2 中哪个图是真正的层析图 ,说明理由。凝胶的排阻相对分子质量界限

是 100 000 左右。

18 .某一已纯化的蛋白无 SDS的凝胶电泳图如图 1-3 中 ( a )所示 , SDS-PAGE 图如图

( b )所示 ,两种情况下的电极槽缓冲液 pH 值都为 8 .2。从这两幅图给出的信息 , 有关该

纯化蛋白的结构你能得出什么结论 ? 该蛋白的 pI 是大于还是小于 8 .2 ?
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图  1-1

图  1-2

图  1-3

19 .利用 SDS-P AGE 测定蛋白质亚基的相对分子质量。下面给出了作为标准的 4

种纯化蛋白质的亚基的相对分子质量和相应的迁移率。求迁移率为蛋白质 1 和 2 的平均

值的未知蛋白的相对分子质量。

蛋白质编号 相对分子质量 迁移率

1 Ú15 000 �5cm

2 Ú35 000 �是 1 的 39 %

3 Ú25 000 �是 1 的 63 %

4 Ú20 000 �是 1 的 81 %

  20 .由于对蛋白质样品组成不清楚 , 从以下的 SDS-PA GE 和阳离子交换层析图 (图

1-4 )分析样品组成。

21 .溶液的吸光度 A定义为

5



生物化学学习指导

A = lg ( I0/ I)

其中 I0 为入射光强度 , I 为透射光强度。吸光度与摩尔吸收系数 (消光系数 )

ε( L/ ( mol·cm) ) ,溶液浓度 c( mol/ L)和测试杯的光程 l(cm )的关系为

A =εcl

肌红蛋白在 580nm 的消光系数为 15 000 L/ ( mol· cm)。那么在浓度为 1mg/ mL 的溶液

中通过 1cm 光程的吸光度有多大 ? 有百分之几的入射光透过该溶液 ?

图  1-4

22 .一个含有 13 个氨基酸残基的十三肽的氨基酸组成为 : Ala, Arg , 2Asp , 2Glu ,

3Gly , Leu , 3Val。部分酸水解后得到以下肽段 :

( a ) Asp-Glu-Val-Gly-Gly-Glu-Ala;

( b) Val-Asp-Val-Asp-Glu;

( c) Val-Asp-Val;

( d) Glu-Ala-Leu-Gly-Arg;

( e ) Val-Gly-Gly-Glu-Ala-Leu;

( f) Leu-Gly-Arg。

其序列由 Edman 降解确定 ,试推断原始寡肽的序列。

23 .下列试剂和酶常用于蛋白质化学的研究中 : CNBr、异硫氰酸苯酯、丹黄酰氯、脲、

6mol/ L HCl、β-巯基乙醇、水合茚三酮、过甲酸、胰蛋白酶、胰凝乳蛋白酶。其中哪一个最

适合完成以下各项任务 ?

( a) 测定小肽的氨基酸序列。

( b) 鉴定肽的氨基末端残基。

( c) 不含二硫键的蛋白质的可逆变性 ;若有二硫键存在时还需加什么试剂 ?

( d) 在芳香族氨基酸残基羧基侧水解肽键。

( e ) 在蛋氨酸残基羧基侧水解肽键。

( f) 在赖氨酸和精氨酸残基侧水解肽键。

24 .指出胰蛋白酶和凝乳胰蛋白酶作用于下列多肽的部位和生成的产物。

H3 N
+

-Gly-Arg-Ala-Ser-Phe-Gly-Asn-Ly s-Trp-Glu-Val-COO -

25 .某一蛋白质用胰蛋白酶处理后得到一个五肽含 Arg , Leu , Asp , Ser , Tyr ,为了确

定肽的氨基酸序列 ,进行了 Edman 降解 ,每次降解剩下的肽段的氨基酸组成如下 :

6
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1  氨基酸和蛋白质的一级结构

第一次 Edman 降解后 : Arg , Asp , Leu , Ser

第二次 Edman 降解后 : Arg , Asp , Ser

第三次 Edman 降解后 : Arg , Ser。

请给出这个五肽的氨基酸序列。

26 .由下列信息求八肽的序列。

( a ) 酸水解得 Ala , Arg , Leu , Met , Phe, Th r , 2Val。

( b) Sanger 试剂处理得 DN P-Ala。

( c) 胰蛋白酶处理得 Ala , Arg , Th r 和 Leu , Met, Phe, 2V al ;当以 Sanger 试剂处

理时分别得到 DN P-Ala和 DNP-V al。

( d) 溴化氰处理得 Ala、Arg、高丝氨酸内酯、Th r、2Val和 Leu、Phe ;当用 Sanger

试剂处理时 ,分别得 DN P-Ala和 DNP-Leu。

27 .利用下面给出的信息确定多肽的序列 :

( a ) 利用 1mol/ L H Cl 在 110℃完全水解后进行氨基酸组成分析 , 显示有 Gly ,

Leu , Phe和 Tyr的存在 ,它们的摩尔比为 2∶1∶1∶1;

( b) 该多肽用 2 , 4-二硝基氟苯处理后 ,经完全水解 ,水解产物经色谱分析发现有

酪氨酸的 2 , 4-二硝基氟苯衍生物存在 ,没有发现游离的酪氨酸 ;

( c) 该多肽用胃蛋白酶完全降解后 ,经色谱分析发现产物中有含有 Phe 和 Leu

的二肽和含有 Gly 和 Tyr (比例为 2∶1 )的三肽 (胃蛋白酶特异降解位点为

Phe , T yr 和 T rp 的 N 端肽 )。

习题解答

1 . a ) Ser ( S ) , Thr ( T ) , Tyr( Y)

( b ) As n( N) , Gln (Q )

(c) Phe( F ) , T rp( W ) , Tyr( Y)

( d) Ile( I) , Leu ( L) , Val ( V)

(e) Cys( C ) , Met ( M )

( f) 可以作为亲核体的侧链基团或原子有位于 Ser ( S ) , Th r ( T )和 Tyr ( Y )中的

—O H ;位于 Cys ( C )和 Met ( M )中的硫原子 ,位于 Asp ( D)和 Glu ( E )中的

—COO - ;以及位于 His ( H )和 Lys( k)中的氮原子。

2 . a ) 2 ; ( b) 4

3 . 依据 H ender son-H asselbalch 公式所示 ,当 pH 值等于一个可解离基团的 p Ka时 ,

该基团一半被水解 ,酸碱形式以相同的浓度存在 ;当 p H 值低于 p Ka时 ,以质子化形式的

产物占主导地位 ;当 pH 值高于 p Ka值时 ,该物质主要以未质子化形式 (共轭碱 )存在。

4 . 等电点位于两个 p Ka值的中点 , p Ka值可以用来表示等电离子态 (电中性 )的质子

化和去质子化的情况。

7
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5 . (a ) , ( b )

6 . pH = 6 .0 比 pH = 2 .0 或 p H = 13 .0 时电泳能提供更好的分辨率。因为在 p H =

6 .0 的条件下 ,每种肽都带有不同的净电荷 ( + 1 , - 1 和 0 ) ,而在 pH = 2 .0 的条件下 ,净

电荷分别为 + 2 , + 1 和 + 2 ,在 pH = 13 .0 的条件下 ,净电荷分别为 - 2 , - 2 和 - 2。

7 . (a ) Asp; ( b ) Met ; (c) Glu ; ( d) Gly ; ( e) Ser

8 . 20 种标准氨基酸的平均相对分子质量是 1 38 , 考虑到各种氨基酸在蛋白质中

出现的几率 ,平均相对分子质量大约为 1 28。当形成肽键除去一分子水后 , 肽链中的

氨基酸残基平均相对分子质量是 1 10。因此答案是 75 368 (按线性多肽算 , 形成 68 4

个肽键 )。

9 . (a ) 32 100g/ mol; ( b ) 2

10 . 1 200g/ mol; 12 200g/ mol

11 .( b) 丙氨酸兼性离子的羧基阴离子和质子化的氨基之间的静电相互作用影响羧

基的离子化。随着寡聚丙氨酸链长的增加 ,羧基和氨基的静电相互作用也随

之减弱 ,导致 p K1 增加。也正因为如此 ,除去寡聚丙氨酸中氨基的质子就容

易 ,所以 p K2 下降。

12 .—CO O - ; Asp , Glu

13 . Lys , H is , Arg;带负电的 DN A 磷酸残基和带正电的组蛋白基团的静电相互

作用。

14 . ( a ) 最小相对分子质量为 24 560; ( b ) 4 个二硫键 ; (c ) 6 .35mg

15 . + 2 , + 1 ,0 , - 2 ; pI = 7 .8

16 . Z W Y X

17 . ( a ) ;根据凝胶过滤层析原理 ,分子量大的分子先洗脱出来 ,但由于该凝胶的排阻

分子量为 100 000 ,所以 A 与 B 一同洗脱出 ,因此 (a )图是真正的层析图。

18 .该蛋白由两个相对分子质量不同的亚基组成。从无 SDS凝胶电泳图看 ,该蛋白

的 pI 小于 8 .2。这种情况下 ,蛋白带负电荷。

19 .以蛋白质相对分子质量的对数对相应的迁移率作标准曲线 ,然后根据未知蛋白

的相对迁移率在标准曲线上去找对应的相对分子质量 ,求得未知蛋白相对分子质量约为

23 000。

20 . SDS-PAGE表明是单一的一条带 ,而离子交换表明可能是两种蛋白 ,所以综合来

看 ,说明样品中含有具有相同亚基组成的两种蛋白。

21 . 1 mg/ mL肌红蛋白 (相对分子质量为 17 800 )溶液相当于 5 .62× 10
- 5

mol/ L。

1cm光程的吸光度是 0 .84 ,对应的 I0 / I比为 6 .96 ,所以入射光的 14 .4 %透过去了。

22 .该肽链的整个序列可以通过将肽片段的相同序列重叠排列起来获得。

23 . ( a ) 异硫氰酸苯酯 ; ( b ) 丹黄酰氯 ; ( c ) 脲 ,β-巯基乙醇 ; ( d ) 胰凝乳蛋白酶 ;

(e ) CNBr ; (f) 胰蛋白酶。
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1  氨基酸和蛋白质的一级结构

  24 . H3 N
+

-Gly-Arg-
↓

Ala-Ser-Phe-Gly-Asn-Lys-
↓

Trp-Glu-Val-COO
-

                ↓胰蛋白酶

H3 N
+

-Gly-Arg-COO - + H3 N
+

-Ala-Ser-Phe-Gly-Asn-Lys-COO - + H3 N
+

-Trp-Glu-Val-COO -

    H3 N
+

-Gly-Arg-Ala-Ser-Phe-
↓

Gly-Asn-Lys-Trp-
↓

Glu-Val-CO O
-

                ↓ 胰凝乳蛋白酶

H3 N
+

-Gly-Arg-Ala-Ser-Phe-CO O - +H 3 N
+

-Gly-Asn-Lys-Trp-COO - + H3 N
+

-Glu-Val-CO O -

25 . Tyr-Leu-Asp-Ser-Arg

26 . Ala-T hr-Arg-Val-Val-Met-Leu-Phe

27 . Tyr-Gly-Gly-Phe-Leu

9



2 蛋白质的三维结构和功能

要点提示

1 . 蛋白质可以分为纤维蛋白和球蛋白。纤维蛋白一般都不溶于水 ,有一定的强度 ,

具有简单重复的二级结构元件 ,在生物体内主要起着结构构件的作用。球蛋白是水溶性

的 ,外形大致呈球状的大分子。具有更复杂的三级结构。在一条多肽链中含有几种类型

的二级结构 ,多肽链折叠紧凑 ,疏水氨基酸残基位于球蛋白的内部。

2 . 多肽链中相邻氨基酸残基通过肽键连接。肽键具有部分的双键特性 ,所以整个肽

单位是一个极性的平面结构。由于立体上的限制 ,肽键的构型大都是反式构型。绕 N—

Cα和 Cα—C 键的旋转赋予了多肽链构象上的柔性。

3 . 蛋白质结构水平分为四级。一级结构指的是氨基酸序列 ,二级结构是指在局部肽

段中相邻氨基酸的空间关系 ,三级结构是整个多肽链的三维构象 ,四级结构是指能稳定结

合的两条或两条以上多肽链 (亚基 )的空间关系。

4 . 蛋白质存在几种不同的二级结构 ,其中包括α-螺旋 ,β-折叠和转角等。右手α-螺

旋是在纤维蛋白和球蛋白中发现的最常见的二级结构。每圈螺旋含有 3 .6 个氨基酸残

基 ,螺距为 0 .54nm。β-折叠是另外一种常见的二级结构 ,分为平行和反平行式的 ,处于β-

折叠的多肽链是肽链的一种伸展的状态。

5 . 在胶原蛋白中还发现存在着另外的螺旋结构。一个胶原分子是由 3 个左手的多

肽链螺旋相互缠绕形成一个右手的超螺旋。链间氢键和通过脯氨酸和赖氨酸残基的修饰

形成的共价交联稳定的胶原蛋白。

6 . 球蛋白折叠成它的生物活性状态是一个有序、协同的过程。该过程涉及疏水效

应、氢键形成、范德华相互作用和离子配对。在细胞内 ,酶和伴娘蛋白协助折叠。折叠紧

凑的球蛋白可以有选择地结合其他分子 ,例如含有血红素的血红蛋白和肌红蛋白可以结

合和释放氧。

7 . 受到物理和化学处理 (破坏次级键 )后 ,蛋白质的三维结构遭到破坏 ,它的生物活

性会丧失 ,这一现象称为蛋白质变性。某些变性的蛋白质在一定的条件下可以复性 ,自发

地折叠回具有生物活性的天然构象。这也表明一个蛋白质的三级结构是由它的氨基酸序

列确定的。

8 . 肌红蛋白是一条含有 153 个残基的多肽链 ,这些氨基酸残基折叠成由 8 个α-螺旋

组成的紧凑的球状结构。肌红蛋白含有一个血红素辅基 ,血红素能结合氧 ,位于蛋白质中

疏水的裂隙中。

9 . 大多数蛋白质中的很多肽段是处于非重复的构象区。这些区域包括用于连接螺

旋和折叠的转角和环。二级结构进一步组合又形成超二级结构 (或称为基元 ) ,超二级结



2  蛋白质的三维结构和功能

构处于二级结构和三级结构之间。大的球状单位称为功能域 ,通常都与一种特殊的功能

有关。

10 .血红蛋白是由四条肽链 (两个α和两个β链 )组成的 ,每条肽链都类似于肌红蛋

白的肽链 ,都结合一个血红素。血红蛋白的脱氧 ( T )和氧合 ( R)构象在氧的亲和性方面有

很大区别。由于结构上的相互作用与它的三级和四级结构有关 ,所以血红蛋白在结合氧

的过程中显示出别构效应和协同性 , BPG是一个重要的别构剂。

11 .肌红蛋白的氧饱和曲线为双曲线型 ,而血红蛋白的氧饱和曲线是 S型。氧饱和

曲线上的差别使得血红蛋白承担着将氧由肺运输到外周组织的任务 ,而肌红蛋白主要是

接收血红蛋白释放的氧。

12 . CO2浓度的增加降低细胞内的 pH ,血红蛋白结合 H + 和 CO2 将导致血红蛋白对

氧亲和力下降 ,这将有利于血红蛋白在外周组织容易释放氧。这种现象称为波尔效应。

13 .血红蛋白分子一级结构上的轻微差别就可能导致功能上的很大不同 ,正常成年

人血红蛋白中的β链上第 6 位的谷氨酸残基被缬氨酸取代 ,会导致镰刀形细胞贫血病的

异常血红蛋白 HbS的生成。

14 .抗体是能结合外源物质的多结构域蛋白质 ,处于抗体的轻链和重链的 N 末端的

结构域与抗原相互作用 ,达到除去抗原的目的。抗体特异结合抗原的显著特点常用来检

测和分离未知的目的蛋白 ,该技术称为免疫印记法 (或 Western blo t )。

术语解释

1 . 构型 (configuration) :有机分子中各个原子特有的固定的空间排列。这种排列不

经过共价键的断裂和重新形成是不会改变的。构型的改变往往使分子的光学活性发生

变化。

2 . 构象 ( conformation ) :指一个分子中 ,不改变共价键结构 ,仅单键周围的原子旋转

所产生的原子的空间排布。一种构象改变为另一种构象时 ,不要求共价键的断裂和重新

形成。构象改变不会改变分子的光学活性。

3 . 肽单位 ( peptide unit ) :又称为肽基 ( peptide group ) , 是肽链主链上的重复结构。

是由参与肽键形成的氮原子、碳原子和它们的 4 个取代成分 :羰基氧原子、酰胺氢原子和

两个相邻的α-碳原子组成的一个平面单位。

4 . 蛋白质二级结构 ( protein secondary st ructure) :在蛋白质分子中的局部区域内氨

基酸残基的有规则的排列。常见的二级结构有α-螺旋和β-折叠。二级结构是通过骨架上

的羰基和酰胺基团之间形成的氢键维持的。

5 . 蛋白质三级结构 ( protein te rtia ry structure) :蛋白质分子处于它的天然折叠状态

的三维构象。三级结构是在二级结构的基础上进一步盘绕、折叠形成的。三级结构主要

是靠氨基酸侧链之间的疏水相互作用、氢键、范德华力和盐键 (静电作用力 )维持的。

6 . 蛋白质四级结构 ( protein quaternary structure) :多亚基蛋白质的三维结构。实际

上是具有三级结构的多肽链 (亚基 )以适当方式聚合所呈现出的三维结构。

11



生物化学学习指导

7 .α-螺旋 (α-helix ) :蛋白质中常见的一种二级结构 ,肽链主链绕假想的中心轴盘绕

成螺旋状 ,一般都是右手螺旋结构 ,螺旋是靠链内氢键维持的。每个氨基酸残基 (第 n个 )

的羰基氧与多肽链 C 端方向的第 4 个残基 (第 n + 4 个 )的酰胺氮形成氢键。在典型的右

手α-螺旋结构中 ,螺距为 0 .54 nm ,每一圈含有 3 .6 个氨基酸残基 ,每个残基沿着螺旋的长

轴上升 0 .15nm。

8 .β-折叠 (β-sheet ) :是蛋白质中的常见的二级结构 ,是由伸展的多肽链组成的。折

叠片的构象是通过一个肽键的羰基氧和位于同一个肽链或相邻肽链的另一个酰胺氢之间

形成的氢键维持的。氢键几乎都垂直伸展的肽链 ,这些肽链可以是平行排列 (由 N 到 C

方向 )或者是反平行排列 (肽链反向排列 )。

9 .β-转角 (β-turn) :也是多肽链中常见的二级结构 ,是连接蛋白质分子中的二级结构

(α-螺旋和β-折叠 ) ,使肽链走向改变的一种非重复多肽区 , 一般含有 2～16 个氨基酸残

基。含有 5 个氨基酸残基以上的转角又常称为环 ( loop )。常见的转角含有 4 个氨基酸残

基 ,有两种类型 :转角 I 的特点是 :第 1 个氨基酸残基羰基氧与第 4 个残基的酰胺氮之间

形成氢键 ;转角 II 的第 3 个残基往往是甘氨酸。这两种转角中的第 2 个残基大都是脯氨

酸。

10 .超二级结构 ( super-secondary structure) :也称为基元 ( motif )。在蛋白质中 , 特

别是球蛋白中 ,经常可以看到由若干相邻的二级结构单元组合在一起 ,彼此相互作用 ,形

成有规则的、在空间上能辨认的二级结构组合体。

11 .结构域 ( domain) :在蛋白质三级结构内的独立折叠单元。结构域通常都是几个

超二级结构单元的组合。

12 .纤维蛋白 ( fibrous pro tein ) :一类主要的不溶于水的蛋白质 ,通常都含有呈现相

同二级结构的多肽链。许多纤维蛋白结合紧密 ,并为单个细胞或整个生物体提供机械强

度 ,起着保护或结构上的作用。

13 .球蛋白 ( globular pro tein ) :紧凑的、近似球形的、含有折叠紧密的多肽链的一类

蛋白质 ,许多都溶于水。典型的球蛋白含有能特异识别和结合其他化合物的凹陷或裂隙

部位。

14 .角蛋白 ( keratin) :由处于α-螺旋或β-折叠构象的平行的多肽链组成的、不溶于水

的、起着保护或结构作用的蛋白质。

15 .胶原 (蛋白 ) ( collagen) :是动物结缔组织中最丰富的一种结构蛋白 , 它是由原胶

原蛋白分子组成。原胶原蛋白是一种具有右手超螺旋结构的蛋白。每个原胶原分子都是

由 3 条特殊的左手螺旋 (螺距 0 .95nm ,每一圈含有 3 .3 个残基 )的多肽链右手旋转形

成的。

16 .疏水相互作用 ( hydrophobic in teraction) :非极性分子之间的一种弱的、非共价的

相互作用。这些非极性分子 (如一些中性氨基酸残基 ,也称为疏水残基 )在水相环境中具

有避开水而相互聚集的倾向。

17 .伴娘蛋白 ( chaperone) :与一种新合成的多肽链形成复合物并协助它正确折叠成

具有生物功能构象的蛋白质。伴娘蛋白可以防止不正确折叠中间体的形成和没有组装的

蛋白亚基的不正确的聚集 ,协助多肽链跨膜转运以及大的多亚基蛋白质的组装和解体。
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