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第 一 章 　　绪 论

从巫术到医术是人类战胜疾病的一大进步，是从依赖神灵到依

赖自己（人类的经验）的重要转变。再从医术到医学，又是一大进步，

它标志着从依赖经验进步到依赖科学。实际上，任何一个学科的发展

都经历由经验到理论而发展成熟的过程。化学和物理都是从描述性

知识的积累开始形成的，都是从这些观察到的经验总结出经验规律

（如周期律），然后上升到理论，从而发展成为有独立系统的学科。而

且，新的经验（本学科的和有关学科的）和已有的经验和理论的结合

还不断推动学科发展。在自然科学中，不同学科发展有早有晚。医学

和生命科学一样，在相当长时期内主要是描述性学科。例如， 世纪

年代前的病理学是以组织学和解剖学为基础，以观察比较、发现

异常为方法，推测疾病发展过程的学科。它对疾病发生的机理的认识

比较表面。也可以说，到 世纪前期，生物学主要是以发现和描述自

然界生物个体为目的的描述性科学。后来发展的生理学是机能科学，

研究机理。它主要是在器官层次和组织层次去推测发生的生物学事

件，很少理论研究。有机化学的大发展带动了生物化学的兴起，成为

从分子层次解释生理和病理过程的依据。医学开始把大量的化学检

验列入临床诊断，并以此作为医学家考虑临床问题的重要依据。这

时，出现了一个重要发展动向。代表的事件是 提出蛋白质分

子的螺旋结构和 提出与 的双螺旋结构。这方面

的发展带动了生命科学由宏观的描述性科学向微观的、理论的科学

发展，使它不但能够解释还能够创造和预见。一时之间，几乎每一生

物学科都冠以“分子”二字。不过，仅此对解决医学中的问题是很不够

的。首先作为龙头的分子生物学是从分子技术发展来的。它始终没
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有脱离“技术”的框架，因此，它也没有成为从分子层次全面解释与生

学命过程有关的机理的学科。另外，受 派思路的控制，也受

研究方法的限制，几乎所有研究都采取把生物体拆开来，把生物分

子从生物环境中孤立出来研究的路子，这样不能全面认识生命过程。

近年来，系统论、控制论、非平衡态理论、非线性理论等科学理论

推动和指导我们朝着全面认识生命过程方面进步。人们领悟到必须

从整体来研究生理、病理过程，必须把生物分子放在它所处的生物环

境中研究它们如何起作用。医化学就是遵循这个思路，根据临床生物

化学和分子病理学的研究结果，运用化学的理论、观点和方法从分子

层次研究疾病发生发展和防治规律的。因此可以说，医化学这门学科

的出现和发展是科学发展的必然。

基 本 观 点

医化学从系统观点出发，把人体当作一个受控的生物系统，把疾

病当作这个系统与环境中的致病因子相互作用的结果。另外，因为疾

病发生、发展和防治是个过程，医化学强调研究人体 环境相互作用

时发生的事件以及由这些事件构成的过程。所以，我们需要先讨论系

统、环境、过程等基本概念。

系统和环境

化学一直重 ）与环境（视系统（ ）的关系。在基

础化学中便已经开始学到系统对环境可以是开放的或封闭的，以及

当环境因子作用于一个系统时，该系统就会发生变化而作出应答

。所以我们要说系统与环境存在着相互作用（

原理。这条原理讲一个。初学化学就知道 已经

建立平衡的系统如何对改变的环境作出应答的。但是要注意，它不是

一个普适规律。它就不完全适合于生物系统对环境的应答。为什么？

对于一个没有物质交换和能量交换的化学反应系统来说，最终
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将达到化学平衡。平衡状态由热力学决定，而建立平衡的过程由热力

学和动力学共同决定。无论系统中有多少组分，有多少反应，它仍然

是一个简单系统，因为它的平衡态以及由初始到平衡的过程都是可

以用反应化学解释和预测的。当环境因子作用于这个系统时，已经建

立的平衡会改变，尚未建立平衡时，系统会改变进程，这些也是可以

根据化学热力学和动力学解释和预测的，所以我们说它们是简单系

统。

和化学系统相比，虽然可以说生物系统从分子层次看也是化学

系统，但是从化学系统到生物系统有一个质的飞跃，那就是生物系统

是复杂系统。人们曾经认为生物体不过是许多化学物质构成的化学

系统，其中进行着许多化学反应，一切生命现象都可以用这些化学反

应来解释和预测。这种思想在哲学上称为还原论。现在人们意识到，

把生物系统中发生的事件简单地用化学反应来描述是不恰当的。生

物系统是它包含的化学系统的上级，有关的化学系统是在生物系统

的指导下工作的。例如我们可以 怎用一系列化学反应去解释

样传递遗传信息、指导蛋白质合成以及某物质如何与 结合而

影响这一过程，但是我们不能简单地解释为什么在该物质入侵时，体

内马上能紧急动员应急地合成出对付这种变化的生物物质（如酶）。

我们可以用一系列化学反应解释体内自由基如何产生和转化，如何

破坏生物物质，但是不能简单地用化学反应系统解释为什么这时体

内（甚至就在事件发生的地方）会及时出现某种对抗自由基的生物物

质。这些都是在上级生物系统的统筹指导下动员更广泛的机制来完

成的。因此，在研究生物系统中发生的事件以及它们的各种可能的转

归时，必须想着生物系统中不同层次 ）的上下级关系：

此为试读,需要完整PDF请访问: www.ertongbook.com
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层次（或水平）与层次之间的联系有直接的和间接的。许多细胞内发

生的事件和其中的化学反应有着直接关系，但是有时细胞内发生的

某一事件是通过一系列生物学事件，而且绝大多数要经过细胞以上

层次，实现应答。以前的化学只研究分子层次的事件，生物学只研究

细胞和细胞以上层次的事件。虽然双方都研究有关生物分子在其中

所起的作用，都用生物分子参与的过程解释，但多彼此隔离，看不出

两者之间的关系。医化学的目的在于研究生物系统中所发生事件的

化学基础，因此必须在分子层次与生物学（主要是细胞）层次之间探

讨问题的本质。

生物系统的复杂性

生物系统 ）作为化学系统的上级，它包含化学系统

而又高于化学系统，高就高在它的特殊复杂性上。生物系统的复杂性

要由系统本身，它的结构、过程和状态四个方面去认识。

从系统本身来说，复杂性是由于它的多层次、多组分、多尺

度以及特殊的选择性开放系统。外来的致病因子进攻某一层次的某

一分子，但可波及更高层次，有更多分子的参与，由小范围的变化到

大范围的变化。

）生物系统的复杂性表现在它们都具有种类很多但又有共同

规律的有序高级结构。例如不同的生物膜有多种多样的结构和功能

特征，但是它们的构成原则却是基本相同的。无论从哪一个层次来

看，都可以看出，这种高级结构都是有各种特定的生物分子（磷脂、蛋

白质 糖蛋白、糖脂、脂蛋白等等），相同、核酸以及它们的缀合物

的和不同的，通过特殊相互作用自组装成的超分子（

结构。这些高级结构都是有序的。

有序性的特征之一是自组装的生物分子是以一定构象、一定取

向，定位在一定位点。例如膜蛋白都是按一定形式和一定取向定位在

膜上的。再从更高层次看，当某种膜蛋白是构筑细胞的必须组分时，
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它便成为更高层次结构的决定者。高级结构是产生生物体结构层次

的基础，也是表现上下级关系的基础。一种生物大分子有它的高级结

构（构象），它进一步缔合成简单分子缔合体，然后不同的缔合体又构

筑成细胞局部结构，再构成细胞的整体结构，细胞再和细胞外的生物

大分子缔合体（基质）构成组织，如此等等。高级结构中的上级通过结

构的微调可以启动下级结构变化；下级结构变化又会引起上级结构

的改变。如此高层次结构约束、调控、指导低层次高级结构的维持。

生物系统的复杂性还表现在系统中进行的过程的复杂性

上。由于分子是定位定向的，所以反应是定位的，而传质（

）是定向的。这样的生物系统中发生的众多反应构成化学事件顺

序（ ，化学事件顺序再决定生物学事件

顺序。过程的复杂性将在下面专门讨论。

生物系统的复杂性还表现在他们的状态易变但又能维持相

对稳定上。由于生物体是开放系统，只 ，而能建立稳态（

达不到平衡。理论上说，当系统远离平衡，趋于平衡时，只要有恒定的

输入输出并且调控机制正常，就可以建立稳态。稳态和平衡态不同。

平衡态是指可逆反应的正、逆反应速率相等而净反应速率等于零时

的状态。这时，参加反应的物质的浓度符合质量作用定律，即符合平

衡常数关系。稳态时，虽然参与反应的物质的浓度也不再改变，但是

净反应速率不等于零。举一个简单例子。血液中的葡萄糖浓度是基

本恒定的。尽管在体内葡萄糖不停地被“燃烧”掉，但是有不断的输

入，又有内在调控机制，因而能够维持稳态。不过稳态对于条件（包括

外来物质）是敏感的。所以，内在调控机制十分重要。体内稳态在生

。物学中被称为内稳态（ 内稳态不同于稳态之处是有生

物学因素参与。比如通过基因表达合成某种调控分子，通过吞噬细胞

的生成、聚集和激活消灭外来物质等等。打破内稳态调节机制是所有

病理过程的关键环节。
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过程和事件顺序

从一种致病因子刚刚侵入人体时开始，体内便发生特定的生物

事件。如细菌感染后便依次出现与炎症相关的事件。这些事件有基

本一定的顺序，只是因人而异，也因治疗和客观条件而不同。这些事

件就是医学中所说的症状和转归。用自然科学概念来描述，这是一个

由若干生物学事件按某些因果关系构成的过程。

从医化学来看，每一个生物学事件都是几个有关的化学事件的

总表现，而所有的化学事件都是致病因子与细胞相互作用时细胞作

出的应答的一部分。因此，如何了解化学事件的产生及事件与事件间

的关系，以及它们与上级（细胞以至整体）的关系是医化学讨论疾病

发生发展防治过程的主要目标。

病理过程中的化学事件顺序是在时间和空间坐标上化学反应发

生和组合的表现。要认识化学事件以及它们所构成的过程，必须注意

下列问题：

承认细胞面对向它进攻的致病因子作出应答时，会有多种

分子参与，其中致病因子进攻的为靶分子（

在注意过程的时间性的同时，要知道在生物体高级结构中

发生的所有事件都有空间特异性。即必须说明事件发生的时间和地

点。

要从两方面认识化学事件发生的位置和时序：

由于定位在不同位点的靶分子遭遇致病因子时间有前有后，

必须说清在何时何处遇到何种靶分子，发生了何种反应，产生了何种

生成物，生成物又怎样与另外的靶分子作用。

化学事件及其顺序是反应组合在 空间坐标上的表现。时间

从化学来说，反应的组合包括平行的、连续的、交叉的、自催化的以及

链式反应等。有动力学参数可以解释和预测。但是作为细胞应答以

至生物体应答的基础，反应组合还受生物过程决定。这包括细胞传递

信号以控制反应（启动、终止、暂停、反馈、放大等），细胞指导下的生
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物分子合成、反应物质在体内以至细胞内的定位、分布和区室

）间浓度差的建立等等。这里的区室是指我们所研究的有界

空间。这些生物学原因使反应与反应间建立生物学联系。

在过程及事件顺序概念基础上，我们可以从不同层次讨论疾病

发生发展和治疗恢复的全过程，用化学理论、观点和方法总结不同疾

病之间的关系。

系统 环境相互作用

（一）人体 环境相互作用 健康与疾病

疾病的产生来自系统（人体）与环境的相互作用。我们可以从人

类疾病出现的历史看到疾病在地球表面演变的规律。

从地球表面环境的变迁可以解释不同类型的疾病在人类疾病历

史中所处的位置。自从地球表面大气由还原性变成氧化性以后，基于

）就成为对机体氧化性损伤的氧迫胁 当时的生物生死

存亡的大问题。因为那时的绝大多数生物是适应还原性环境的，所以

氧化性环境成为大批生物物种灭绝的条件。幸存的物种为适应氧化

性环境，在演化过程中不停地建立和完善对氧化性损伤的保护机制，

例如各种抗氧化酶系统（见 页）。尽管如此，这些机制还不完善，氧

迫胁仍然迫胁人类健康。许多慢性损伤性疾病（肿瘤、心血管病、退行

性病变、各种炎症）和衰老都与氧化性损伤有关。

另一方面，工农业生产以及生活用品生产也造成环境中致病因

子种类增多，浓度增加。例如 一 。它有效度被大量用做杀虫剂

地杀死孑孓，控制疟疾传染。但是， 中后来才发现长期暴露于

会引起中毒性疾病。如它的转化物壬基酚可以结合在哺乳动物的脂

肪组织中，抑制雄性动物的雄性特征，降低生殖能力。再如，在东南亚

曾经开展过一次“绿色革命”，增加农业产量。但是在某些国家因为灌

溉需要，盲目抽取地下水。地下水位下降，使某些地区的硫铁矿地层

暴露于氧化性环境，使硫铁矿中的砷被氧化而溶解在地下水里，污染

此为试读,需要完整PDF请访问: www.ertongbook.com
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了生活用水的水源，导致地方性砷中毒。

（二）疾病发展的一般规律

不论什么病，它的发展过程都可以表示为以下模式（图

图 病理过程

简单地说，环境中的物质和能是不停地与人体交换的。其中有人

体必须的营养物，有致病因子，也有许多无益也无害的物质。在正常

情况下，来自环境的致病因子与人体中靶分子的作用不断发生，可是

都在调节因子的作用下不断被调回稳态，这是人体基本健康时的情

况。前面讲过，稳态是人体这个开放系统在不停地摄入外来物质和

能，不停地把他们同化和异化，又不停地在调控机制作用下建立的一

种状态。它表现为基本恒定的物理量（如血压、体温等等）和生物物质

的浓度（如血糖、 、血脂等）。在致病因子作用下有时会产生微扰

，影响稳态。例如饮用少量酒时，体温上升，血流加快

等等。但是只要摄入的乙醇的量在可以加工的范围以内，这种微扰就

是一过性的，因为通过代谢以及调控和防御机制可以把乙醇转化，把

代谢物排除，把影响消除。还可以通过体温调节机制使体温调回正

常。整体看来，即使有一点变动也是可以逆转的。假如致病因子浓度

高过一定限度，暴露时间过长，或者是在特殊条件下摄入乙醇（如空
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腹饮酒，饮酒的同时服用了某些药物），就会把影响放大。饮酒过多就

会影响或损伤肝、胰等脏器及心血管系统。不过即使如此，仍然可以

通过内在机制自行修复或通过治疗消除病理变化，重建稳态。若此时

还继续暴露于致病因子之中，或者虽然已不接触致病因子但所引起

的链反应仍能继续进行，甚至还在继续放大，便转入不可逆损伤。到

这一阶段，还是有两种结果：第一，还能通过治疗重新建立稳态，但

已经不是原有的稳态了。第二种结果是突变和死亡，那就不是，也不

可能再建立稳态了。稳态不是平衡态，它是在发展之中。实际上一个

人从出生到死亡，就是一个稳态变化的过程。例如长期饮酒潜伏发生

中毒性肝炎的危机，留下发展成为慢性肝炎、肝硬化以至肝坏死和肝

癌的定时炸弹。

乙醇中毒实例分析

如果我们从人体这个生物系统看乙醇中毒的过程，就应该看出

饮酒过度引起的病理过程是不可轻视的，要比一般想像的严重得多。

不只是醉酒时的行为异常，更严重的是急慢性中毒造成的致命性疾

病和症状。我们通过对乙醇中毒过程的不同层次的研究可以了解如

何从医化学角度分析疾病发生发展的一般过程。

整体层次的事件 临床医学的描述

和许多中毒性疾病一样，乙醇中毒有急性期和慢性期表现的症

状，即生物学事件。

（一）急性期事件

我们看到的醉酒时的症状大都属于急性期的生物学事件。因为

乙醇容易跨膜被转运，而它本身并不易和生物分子作用，所以它可以

被运送到各个系统，在它可以代谢和作用的地方造成毒性反应。

中枢神经系统受到抑制。中枢神经系统有兴奋和抑制两套

工作系统，以实现双向调节下的可控性。乙醇对这两方面都表现抑
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制，所以酒醉时话多，表面看是中枢神经系统兴奋。随后又陷入嗜睡，

表面看又是中枢神经系统抑制。另外，乙醇抑制司动作协调的大脑皮

质，使得行走不稳，口齿不清。

影响心血管系统。由于在短期内摄入大量乙醇，抑制了控制

局部血管收缩的机制，使血管扩张、血压下降、心跳变慢、皮肤潮红、

感觉温暖。但是，这时容易诱导心绞痛的发作。而且乙醇使脑部血管

的收缩作用引起缺血缺氧，会诱发中风。

在消化道急性症状中，最常见的是由幽门麻痹造成的呕吐。再严

重的，有时是致命的。急性期症状中，还有急性胰腺炎、胃穿孔和胃出

血。它们都是由于刺激产生损伤和炎症造成的。

急性期症状的出现与否取决于剂量大小和摄入速度，因为它们

决定血中乙醇的浓度。

（二）慢性期的事件

高浓度、短时间造成急性乙醇中毒的症状；而低浓度、长时间摄

入，会因损伤细胞而引起慢性中毒。肝脏是最敏感的靶器官。从临床

看，慢性乙醇中毒依次引起肝功能下降、脂肪肝、肝硬变以至肝癌。此

外，对于心肌也可以造成损伤。

上面所讲的医学描述也涉及机理，但是是在宏观生理学基础上

讨论的。它不讲为什么乙醇中毒会导致细胞损伤，为什么急性乙醇中

毒会引起急性胰腺炎，为什么最受影响的是肝脏等等。

分子病理学解释

分子病理学方法是在整体的、器官的和细胞的不同层次和尺度

描述关键的生物分子的变化。主要是物质的转化、浓度的改变、新物

质的出现等等，在此基础上阐述乙醇中毒发展的过程，概括起来如图

所示。

可以看出乙醇中毒后的各项生化指标的变化以及产生变化的来

龙去脉。例如，作为胰腺炎的重要指标是淀粉酶和胰蛋白酶增高。这
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是因为乙醇代谢过程中产生的活性氧物种（

）损伤了胰脏细胞的缘故。另外，标志肝功能的酶（如转氨酶）活

力下降可以追踪到 对肝脏的损伤等等。

虽然我们不能详细描述这些变化的过程，但是可以看出：

病理过程是遍及整体的过程，涉及多个器官。过程开始时，

变化只限于某特定位点，后来就或快或慢地传递给其他器官，使新的

事件在另外一个器官发生。事件有器官特异性，在肝脏中发生的事件

和在胰脏中发生的不同。

病理过程是由一系列事件按一定顺序组成。事件与事件之

是由某些间有一定的联系， 因子完成的。

图 乙醇中毒的分子病理学

（图中“ ”表示高于正常状态）

过程，不论正常和异常，都是受控的。实际上异常是绝对的，

而正常是相对的。也就是说，所谓正常状态，实际是在异常状态不断

发生而又不断被调回的过程。

在这里每一个生物学事件是用生物物质指标的变化和生物

学变化之间的关系描述的。但是它还是未能说明产生变化的细节以

及相关事件的关系。可以说，每一个生物学事件都是由一组化学反应

组成的，但是不是简单的化学组合。反应间的关系不只由热力学和动

力学决定，也由细胞或者更上级的生物系统决定。

此为试读,需要完整PDF请访问: www.ertongbook.com
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医化学解释

医化学基于分子层次与细胞层次的化学反应组合讨论乙醇中毒

过程中作为下级的化学过程和生物学上级过程的关系。过程中的这

些事件是以乙醇在细胞内发生的化学反应为基础，以乙醇代谢为主

解毒为中心线，以中毒 的过程。实际上，不论什么物质的中毒性疾病

都是这样的。在考虑这些问题时要注意这些反应是在细胞指导下进

行的。细胞的调控和防御机制对于像乙醇这样的体内经常出现的物

质都是相当有效的。所以乙醇的生物效应 一般可

以逆转，只有在超过调控及防御极限时才会起不可逆转的损伤性作用。

（一）代谢解 ）毒

在人类演化过程中，产生了一套代谢系统能够把体内的乙醇迅

速清除掉。清除过程是把乙醇经乙醛氧化成乙酸，最后变成二氧化碳

和水：

实际上，当反应进行到生成无毒的乙酸一步就已经完成了解毒步骤

了。后面乙酸怎样变成二氧化碳是正常代谢。所以，这里只讨论前两

步。按纯化学反应来说，这两步反应在常温下进行太慢，来不及把乙

醇完全代谢掉，就会因积累而引起中毒。在人类演化的漫长年代里，

已经在人体内形成了一套酶促氧化解毒的机制。只是，在不同地区，

也就是在不同环境中繁衍的民族，他们携带的基因不同，因而在对付

乙醇的能力上有所不同。即使同一地区的同一民族，每个人的处理能

力也会不同，所以酒量不同。

这套机制主要在肝脏中进行。乙醇的肝内解毒有三条途径，分别

由不同的酶系统完成，这三条途径是互相补充的。为什么一条不够，

非要三条呢？我们逐渐要学会认识生物体内的内在机制时，不只要知

道它是怎样进行的，还要知道它为什么非要用这种方式进行。

乙醇代谢的三条途径是：
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脱氢酶途径（

在一般情况下， 的乙醇是经醇脱氢酶

）和醛脱氢酶 ）分两步氧

化成乙酸的。

第一步是乙醇氧化成乙醛，由肝细胞细胞溶胶中的醇脱氢酶催

化：

第二步是乙醛的氧化，由肝细胞线粒体内的醛脱氢酶催化生成乙酸。

生成的乙酸进入三 酸循环，最终变成二氧化碳，一部分排出体外。

要注意人体内乙醇的解毒机制主要是脱氢过程。脱氢是一种不

需要氧分子或过氧化氢直接参与的氧化过程，不产生氧分子的还原

中间物。因此，这类氧化比氧分子氧化安全（见下章）。当然，氧化剂

是必须的。这两种酶都以烟酰胺腺嘌呤二核苷酸（

）的氧化态 。它的还原态为氧化

是由　 分两步还原形成的，每一步得到一个电子（见

页 ）。

过 系统氧化氢酶

在肝脏里还有一小部分乙醇有可能在过氧化氢酶催化下被过氧

化氢氧化成乙醛：

这个反应对乙醇解毒贡献不大。

复合氧化酶系统（

脱氢酶系统处理乙醇的容量是有限的。在长期摄入超过这个限

度的乙醇时，为产生更大的解毒能力以处理更多的乙醇，人体内就会

基因的表达诱导细胞色素 系统（见第四章），使细胞色素
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个电子。后面我们将要讲到，氧分子参与的氧化还原反应并不都是一

步得到 个电子的四电子还原，有 个、 个电子，时会得到 个或

产生氧分子的还原中间物如超氧离子 、过氧化氢或羟自由基

。这些中间物是活性氧物种的一部分，它们化学活泼性强，会造

成损伤性后果。这将在本书第二章详细讨论。 ）脱氢反应的净结果

是氢离子增多，而氧化酶系统参与的反应是使氢离子减少。对一般生

物化学反应，我们常常集中注意于参与反应的生物分子。它们的确起

着决定性作用，但是在一个反应系统中，即使是简单的氢离子浓度的

变化也会引起严重的后果。我们将在后面看到。

可 中。以把这三条途径及其可能引起的后果一并列在图

工作。这个系统除细胞色素 外，还需要配合它工作的还原酶，

所以是一个含多个酶的氧化酶系统，简称复合氧化酶系统（

氧化酶和脱氢酶不同，所催化的反应需要氧分子做氧化剂。它还要用

烟酰胺腺嘌呤二核苷酸，但是用的是还原态 ，反应为：

这种反应与脱氢不同之处还有两点： 氧分子变成水必须得到

图 乙醇代谢及其后果
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（二）中毒过程

乙醇自身不是直接产生毒性的物质。事实上，许多所谓的有毒物

质并非它们自己有毒或有损伤性，而是它们的代谢产物有毒，有损伤

性。对于乙醇来说，真正有毒的是乙醛以及在乙醇氧化时产生的活性

氧物种。因为这些破坏性物质都是在代谢过程中产生的，而乙醇代谢

主要是在肝脏中进行的，所以执行解毒的肝脏就首当其冲地成为第

一靶器官了。因为代谢物可以通过血循环达到各个器官，所以毒性反

应也会波及其他部位。

活性氧 造成的损伤物种（

系统在乙醇的复合氧化酶 氧化时，会有一部分经过一个

对细胞膜的磷脂造成氧化旁路反应，产生 性破坏。而且

当磷脂被氧化时，产生由磷脂衍生出来的新的自由基。可以简单地表

示如下：

这是一个自由基诱发的链反应。它不但使膜分子受到氧化性损伤，而

且改变和破坏膜结构和功能。我们所说的膜包括细胞膜，也包括细胞

内各个细胞器（如线粒体、内质网、细胞核）的膜。当 破坏了某种

细胞器的膜时，就会造成功能改变和丧失。而且被隔离在某种细胞器

内的生物分子就跑到细胞溶胶里，有时会进一步破坏细胞溶胶里的

甚至其他细胞器以至细胞外的分子。最常出现的问题是溶酶体中的

催化蛋白质等生物大分子水解的酶被释放以后，就作用于各种蛋白，

破坏细胞功能。乙醇中毒为什么引起淀粉酶的释放，就是因为破坏了

溶酶体的膜引起酶的漏出。膜分子中有控制膜内外离子间的出入平

衡 的通道、离子“泵”。它们的损伤和变化会在不同程度上
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影响细胞内外 离子浓度梯度。其中最重要的是膜损伤

引起的细胞内游离钙离子浓度居高不下。它可以成为细胞坏死性死

页谈到）。亡和细胞凋亡的前奏（关于细胞凋亡，将在下一章 对于

肝脏， 引起的肝损伤就可以导致肝组织坏死。

乙醛与蛋白质的缩合

乙醇第一步氧化产物乙醛比乙醇化学性质活泼，容易和细胞内

外的蛋白质反应。这种反应是没有选择性地与氨基缩合形成

碱的反应。几乎所有蛋白质都能被乙醛所损伤，失去它们的结构特

征和特定的功能。这包括酶的失活，膜结构改变等等。

质子积累的后果

前面讲过， 加工乙醇时，氢离子增多。这些多余的氢离子留

在细胞溶胶里，要和弱酸根结合成酸分子，使细胞内游离脂肪酸浓度

增加。

游离脂肪酸的增加又有利于脂肪的合成：

生成的长链脂肪酸的甘油三酯在肝脏中蓄积，一方面使血脂增高，导

致高脂血症；另一方面，肝中脂肪的蓄积导致脂肪肝。

氢离子浓度过高会促进乳酸脱氢酶催化丙酮酸的还原：

丙酮所以氢离子浓度一高，血液中 比值增加。首先，乳酸乳酸 酸

浓度过高又会引起高乳酸血征。其次，血中丙酮酸浓度低又导致低血

糖。

应该把上述各个事件串联起来成为描述作为复杂反应系统的人

体对乙醇作出的应答。图 是一个整体的描述，但仍然是初步的。

由图可以看出病理过程的化学基础是致病因子与细胞的相互作用，
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但是局部的这种作用会通过反应物或反应产物的运送而影响全身。

也可看出，人体有若干套调控和防御机制，它受上级系统影响和指

导。调控因子的调控能力决定疾病发展的速度和程度。

图 人体对乙醇中毒应答的化学基础


